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Résumé 
Introduction : La pré-éclampsie (PE) est caractérisée 
par une hypertension associée à une protéinurie appa-
raissant après la 20ième semaine de grossesse. Elle est 
l’une des complications les plus fréquentes (pouvant 
aller jusqu’à 10 % des grossesses).  
La PE sévère est la deuxième cause de mortalité mater-
nelle au monde. Des facteurs saisonniers et climatiques 
semblent impliqués. Cependant, aucune étude 
n’examine l’ensemble des facteurs individuels, socio-
économiques et environnementaux en montrant le pa-
ramètre météorologique le plus influent ou la fenêtre 
d’exposition la plus influente.  
Les objectifs : Déterminer i) l’impact des paramètres 
du soleil et des températures au début de la grossesse ; 
ii) le paramètre le plus influent sur le risque de la PE 
sévère ; iii) la fenêtre d’exposition la plus influente sur 
laquelle les impacts simultanés de l’ensemble des pa-
ramètres sont les plus forts.   
Méthode : La population d’étude comprend toutes les 
grossesses uniques des femmes ayant vécu dans le dé-
partement des Yvelines durant leur grossesse avec une 
date de conception comprise entre Mai 2007 et Mars 
2013 et ayant accouché entre 22 aux 41 semaines
d’aménorrhée.  
Le paramètre météorologique le plus influent était iden-
tifié par la valeur de l’AIC (Critère d'Information 
d'Akaike) la plus faible parmi les AICs obtenues à par-
tir des modèles de Cox ajustés sur les mêmes facteurs 
de confusion au niveau individuel et des facteurs socio-
économiques au niveau de la commune de résidence de 
la mère et tour à tour un des 4 paramètres (durée 
d’ensoleillement, énergie solaire, température mini-
male, température maximale) sur 30 jours ou sur 90  
 
jours après la date de conception. La fenêtre la plus 
influente a été identifiée par la valeur du ratio 
d’évidence le plus élevé parmi les valeurs obtenues à 
partir des modèles de Cox stratifiés sur la saison de 
conception et ajustés sur les mêmes facteurs de confu-
sion et les conditions météorologiques de chacune des 
fenêtres d’exposition de 2 ou de 4 semaines durant la 
période d’intérêt entre 4 semaines avant la date de con-
ception et 20 semaines après la date de conception. Ces 
conditions étaient déterminées à l’aide des procédures 
de classification des paramètres météorologiques. 
Résultats : La PE sévère a été diagnostiquée chez 845 
grossesses (0,8 %) sur 102909 grossesses sélection-
nées.  
Parmi 4 paramètres météorologiques mesurés au début 
de la grossesse, la température minimale sur 30 jours 
après la conception a été identifiée comme le paramètre 
le plus influent. L’augmentation du risque de la PE 
sévère a été liée significativement à l’augmentation de 
la température minimale.  
La fenêtre d’exposition la plus influente se trouvait 
entre 6 et 7 semaines après la conception durant la-
quelle une condition météorologique dont le paramètre 
dominant était le vent réduit significativement le 
risque. Les résultats étaient inchangés après les ana-
lyses de sensibilités. 
Conclusion : Nos résultats confirment les influences 
des facteurs météorologiques sur le risque de la pré-
éclampsie sévère. L’identification de la fenêtre 
d’exposition la plus influente permet à la future re-
cherche fondamentale de positionner plus précisément 
l’origine du syndrome et de construire un modèle de 
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Title: Impacts of environmental risk factors on the occurrence of severe preeclampsia  
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Abstract  
Background: Pre-eclampsia is a pregnancy disorder 
diagnosed by the onset of hypertension and a pro-
teinuria starting from 20 weeks of gestation onward, 
affecting 3-10% of pregnancies. Severe pre-
eclampsia (SPE) is the second cause of maternal 
mortality worldwide. Pre-eclampsia varies by 
weather condition. However, the weather-SPE asso-
ciation is still unknown. The most influencing win-
dow (MIW) and impacts of multiple meteorological 
parameters have never been studied simultaneously. 
Purpose: To study: i) the associations between SPE 
and maternal exposure to meteorological parameters 
after conception; ii) the factor that shows the strong-
est effect; iii) the MIW for SPE and multiple-
meteorological influences on SPE on the MIW. 
Methods: All singleton pregnancies of women liv-
ing in the Yvelines area, France, conceiving from 
May 2007 to March 2013 and occurring between 
gestational weeks 22-41 have been prospectively 
registered. 
Firstly, solar and temperature parameters were aver-
aged on two exposure windows: early-pregnancy 
(30 days after conception) and first-trimester (90 
days after conception). The meteorological parame-
ter that had the strongest influence on SPE was iden-
tified by the smallest Akaike Information Criterion 
(AIC) obtained from Cox models adjusted on each 
averaged meteorological parameter and the same set 
of covariates for all models. 
Secondly, for both 2- and 4-week windows, 14 me-
teorological parameters were classified into 3 clus-
ters following corresponding synthetic meteorologi-
cal parameters (SMPs) with identical grouping in  
 
cluster 2. As minimum humidity, wind speed and 
temperature showed the strongest intra-cluster corre-
lation for 2-week cluster 1, 2 and 3 respectively, 
Humidity, Wind and Temperature were assigned to 
corresponding 2-week SMPs. For the same way, 
Solar, Wind and Maximum humidity were also as-
signed to 4-week SMPs. We estimated SMPs for 23 
2-week then 21 4-week windows during 4 weeks 
before to 20 weeks after conception. Evidence ratio 
(ER) of each window was calculated by AIC ob-
tained from Cox models stratified by season of con-
ception and adjusted on SMPs of the window and 
the same set of covariates for all models. The MIW 
was identified by the highest ER. 
Results: SPE was diagnosed in 845 (0.8%) of 
102,909 singleton pregnancies. 
We report relationship between increased outdoor 
early-pregnancy and first-trimester temperatures or 
sunshine at beginning of pregnancy and a significant 
augmentation of the risk of severe SPE. Among the 
parameters, minimum average temperature during 
early-pregnancy showed the strongest effect.  
The ER was found to be highest for week 6-7 after 
conception where maternal exposure to 2-week 
Wind SMP reduced SPE.  
Sensitivity analyses provided similar results. 
Conclusions: Our results suggest a sustained impact 
of weather conditions during early pregnancy on the 
risqué of severe pre-eclampsia. The finding rein-
forces the hypotheses concerning the early aetiolo-
gy. Identification of the most influencing window is 
important for understanding the causes of pre-
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« Pour approfondir la médecine, il faut considérer d'abord les saisons, connaître la qualité des eaux, 
des vents, étudier les divers états du sol et le genre de vie des habitants »  
Airs, eaux, lieux  






« L'environnement est la clé d'une meilleure santé » 
Conférence Ministérielle  
Santé et Environnement 
Londres, 1999 
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Liste des abréviations 
 
 
ACP Analyse en Composant Principale 
AC Analyse de Classification 
ACV Accident cardio-vasculaire 
AIC Akaike Information Criterion ou Critère d'Information d'Akaike 
ATCD Antécédent 
°C Degré Celsius 
CAH Classification ascendante hiérarchique  
DCE Date de Conception Estimée 
DM Données Manquantes 
DRR Durée de Précipitation 
ED École Doctorale  
F-2S Fenêtre pour une durée de 2 semaines 
F-4S Fenêtre pour une durée de 4 semaines 
FFM Vitesse moyenne du vent à 10 mètres 
FXI Vitesses du Vent maximale Instantané 
GLOT Rayonnement global (énergie solaire) 
GAM Generalized Additive Model – Modèle Additif Généralisé  
h Heure 
HELLP 
Syndrome HELLP (Hemolysis, hémolyse, Elevated Liver enzymes, augmentation 
des enzymes hépatiques, Low Platelet count, numération plaquettaire faible) 
hPa Hectopascal 
HR Hasard Ratio 
HTA Hypertension artérielle 
IC Intervalle de Confiance 
IM Imputation Multiple 
INSEE Institut National de la Statistique et des Études Économiques 
INST Durée d’ensoleillement 
IVG Interruption Volontaire de Grossesse 
j Jour 
m ± SD Moyen ± Écart-type 
m Mètre 
Km² Kilomètre carrée 
m² Mètre carrée 
MJ Mégajoule 
ml Millilitre 
mm³ Millimètre cube. 
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MMH Maladie des membranes hyalines 
mn Minute 
s Seconde
SA Semaine(s) d’aménorrhée 
OMS ou WHO Organisation Mondiale de la Santé (World Heath Organisation) 
OR Odd Ratio 
PE Pré-éclampsie 
PMERM Pression atmosphérique moyenne au niveau de la mer 
PMI Protection Maternelle et Infantile 
PMS Paramètre Météorologique Synthétique (ou condition météorologique en Yvelines) 
% Pourcentage 
RCIU Retard de Croissance Intra-Utérin du fœtus 
RR Risque Relatif 
SEV Laboratoire Santé Environnement et Vieillissement  
TN Température Minimale 
TX Température Maximale 
TNTXM Température Moyenne 
UN Humidité relative minimale 
UX Humidité relative Maximale 
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Age gestationnel : 
L’âge gestationnel, mesuré en semaines d'aménorrhée (SA), est la durée écoulée depuis le premier jour 
des dernières règles (date des dernière règles ou date d’aménorrhée) à l’accouchement. 
Date de conception : 
La date de conception (fécondation) a lieu environ deux semaines après la date d’aménorrhée. 
Éclampsie : 
L’éclampsie est définie par une crise convulsive tonic-clonique dans un contexte de pathologie hyper-
tensive de la grossesse.  
Indice de Masse Corporelle : 
L’indice de Masse Corporelle (IMC) est calculé selon la formule, IMC = poids/taille2 
En suivant l’IMC, l’échelle de poids est séparée en cinq groupes : i) un poids insuffisant (IMC <20 
kg/m²) ; ii) un poids normal (IMC de 20 à 24,9 kg/m²) ; iii) un surpoids (IMC de 25 à 29,9 kg/m²) ; iv) 
un obèse (IMC de 30 à 34,9 kg/m²) ; v) un obèse morbide (IMC> 35 kg/m²). 
Grossesse : 
La grossesse est le processus physiologique au cours duquel la progéniture vivante d'une femme se 
développe dans son corps, depuis la conception jusqu'à ce qu'elle puisse survivre hors du corps de la 
mère ou à son interruption par un avortement artificiel ou naturel (fausse couche). 
Une grossesse normale dure environ 39 semaines (entre les termes de 2 et 41 SA) et se divise en 3 
périodes (3 trimestres) de trois mois chacune. 
HELLP syndrome : 
Hémolyse -cytolyse hépatique -thrombopénie (HELLP syndrome car en anglaise : Haemolysis - Ele-
vated Liver enzyme - Low Platelet count / en française : hémolyse -cytolyse hépatique –thrombopénie) 
est défini par l’association d’une hémolyse (présence de schizocytes, bilirubine totale supérieure à 
12mg/L ou LDH supérieures à 600 UI/L), d’une cytolyse hépatique (ASAT supérieures à 70 UI/L) et 
d’une thrombopénie (taux de plaquettes inférieur à 100000 par mm3). 
Hématome rétroplacentaire : 
L’hématome rétroplacentaire (HRP) ou retentissement fœtal était défini par le décollement prématuré 
d’un placenta normalement inséré, se caractérisant cliniquement par des métrorragies, une hypertonie 
utérine ou une altération du rythme cardiaque fœtal. 
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Petit poids de naissance : 
Le petit poids de naissance est défini par un poids de naissance inférieur à 2500g. 
Petit poids pour l’âge gestationnel : 
Le poids était inférieur au 10ème percentile de la distribution des poids pour l’âge gestationnel et le 
sexe ont été classés en petits poids pour l’âge gestationnel (PAG, équivalent anglais de Small for Ges-
tational Age ou SGA). 
Pré-éclampsie : 
La pré-éclampsie (PE) est définie par l’association d’une hypertension artérielle gravidique (Tension 
Artérielle Systolique / Tension Artérielle Diastolique – TAS/ TAD est supérieur - à 140/90 mmHg) 
associée à une protéinurie (supérieure à 0,3 g/24 heures) apparaissant de novo au-delà de la 20ième SA. 
Pré-éclampsie sévère : 
La PE sévère est l’association d’une PE à l’un des critères suivants : une hypertension sévère (PAS 
supérieure à 160 mmHg et/ou PAD supérieure à 110 mmHg), une protéinurie (> 0,5 g/24 h) ou à l’un 
des manifestations cliniques décrites dans la Table 1. 
Prématurité : 
La prématurité a été définie comme toute naissance intervenant avant 37 semaines d’aménorrhée. 
Retard de croissance intra-utérin : 
Le retard de croissance intra-utérin (RCIU, équivalent français de fetal growth restriction - FGR) ou 
intra-uterine growth retardation IUGR) correspond le plus souvent à un PAG associé à des arguments 
en faveur d’un défaut de croissance pathologique : arrêt ou infléchissement de la croissance de ma-
nière longitudinale (au moins 2 mesures à trois semaines d’intervalle). 
Tout petit poids de naissance : 








Cette thèse porte sur une étude rétrospective à partir d’un registre prospectif des données maternelles 
au niveau régional, des mesures quotidiennes des données météorologiques de Météo-France et des 
enquêtes des Revenus fiscaux et sociaux de l’INSEE.  
Elle est réalisée en unité de recherche EA 5206 (le laboratoire universitaire Santé Environnement 
Vieillissement). 
Elle vise à contribuer à la production de connaissances sur le mécanisme de la pré-éclampsie, une des 
complications la plus grave et la plus méconnue de la grossesse humaine par l’application d’une mé-
thode de recherche rigoureuse. 
La question sous-jacente de la thèse est de savoir si les facteurs environnementaux influencent ou pas 
sur la survenue d’une pré-éclampsie sévère ; quel est le facteur le plus influent et durant la grossesse, à 
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Contenu du document 
 
Ce rapport de thèse comporte six chapitres principaux : 
Nous commençons par le chapitre « Contexte de l’étude » qui s’intéresse à la pré-éclampsie et plus 
particulièrement à sa forme sévère du syndrome, les questions et les propositions de recherche, les 
hypothèses, la pertinence et l’originalité de l’étude avant d’expliciter ses objectifs. 
Ensuite, nous détaillons l’état des connaissances sur le sujet par une « Revue de la littérature » : la 
grossesse, le contexte de la pré-éclampsie sévère, la pré-éclampsie sévère et leurs différentes formes, 
l’épidémiologie de la maladie, les complications et les facteurs de risques connus, les méthodes utili-
sées ainsi que les difficultés et des limites rencontrés lors d’études précédentes. Après la revue de la 
littérature, nous proposerons de nouvelles méthodes pour en résoudre certaines. 
Le chapitre « Population et méthode » décrit le design, la zone d’étude, les jeux de données et la 
population sélectionnée. Ce chapitre débouche sur le choix des covariables, des expositions, des fe-
nêtres d’exposition avant de décrire le plan d’analyse statistique.  
Le chapitre « Résultats » présente le compte rendu des observations et les résultats de l'analyse. 
Le Chapitre « Discussion » souligne les originalités des résultats obtenus, examine les méthodes utili-
sées, interprète les résultats. Il s’agit de situer les nouvelles connaissances dégagées par l’étude au 
regard des recherches antérieures. C’est aussi le moment de justifier les méthodes utilisées et 
d’expliquer objectivement et de façon critique les résultats obtenus. La discussion indique également 
les limites de l’étude et les tentatives pour les corriger au maximum.  
Le rapport finit par le chapitre « Conclusion et perspectives ». La conclusion fait ressortir les princi-
paux résultats en revenant sur les objectifs de l’étude et met en évidence l’intérêt de ceux-ci. Ce cha-
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I. Introduction 
La pré-éclampsie (PE) est une complication spécifique de la grossesse de l’espèce humaine apparais-
sant de novo au-delà de la 20ième semaine d’aménorrhée (SA). Elle est caractérisée par une hyperten-
sion associée à une protéinurie et d’autres anomalies systémiques. Il n’y a pas de maladie équivalente 
chez l’animal.1–5 
Son tableau clinique et biologique n’est que l’expression finale d’une maladie débutant dès 
l’implantation du placenta. Sa physiopathologie n’est pas encore totalement élucidée, car il est extrê-
mement complexe de relier des mécanismes mis en jeu au niveau placentaire dès les premières se-
maines de grossesse à des signes cliniques maternofœtaux ne s’exprimant le plus souvent qu’au troi-
sième trimestre.2–5 
Il y a différentes formes de pré-éclampsie. Le plus souvent, elle est distinguée par la date de diagnostic 
(précoce ou tardive) ou par la gravité du syndrome (modérée ou sévère). La forme précoce évolue 
souvent vers une pré-éclampsie sévère.3,6–9  
La pré-éclampsie affecte entre 3 % et 10 % des grossesses3,5,10. Au cours des dernières années, la pré-
valence ne cesse d’augmenter dans les pays développés (de 3,3 % durant la période 1968-1972 à 4,5 % 
durant la période 1998-200211 ; allant de 3 à 7 % chez les nullipares et de 1% à 3 % chez les multi-
pares3,10,12,13). Le taux de la pré-éclampsie sévère augmente également (de 0,3 % en 1980 à 1,4 % en 
2010)10. 
La pré-éclampsie est une cause majeure de morbi-mortalité maternelle et néonatale dans le monde. En 
particulier, la forme sévère du syndrome est la deuxième cause de mortalité maternelle dont les décès 
des mères sont jugés évitable dans 65 % des cas et d’environ un quart des accouchements prématurés 
pour raison médicale dans des pays industriels.3,4,14 
Bien que différents traitements préventifs aient été proposés (aspirine à faible dose, antioxydants, sup-
plémentation de la vitamine D)15–18, leur efficacité dépend étroitement de la forme de la maladie. 
L’arrêt de la grossesse est à ce jour le seul traitement curatif connu de cette pathologie3–5. 
Le dépistage précoce des femmes à risque de pré-éclampsie est considéré comme une clé pour le déve-
loppement d’outils de prévention de la maladie et de ses complications. Dans ce cadre, plusieurs 
études ont été menées mais leurs résultats sont insuffisants ou contradictoires pour déterminer avec 
efficacité un marqueur prédictif de PE en pratique clinique. 
Certains facteurs cliniques de risque ont déjà été identifiés, en particulier la primipare, la grossesse 
multiple, l’antécédent de PE et l’âge maternel.3–5,9 
Des recherches portant sur les marqueurs sériques permettant la détection précoce des grossesses à 
haut risque, apparaissent de plus en plus importants pour moduler la maladie19,20.  
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À partir de la confirmation des facteurs familiaux par certaines études de cohortes ou de familles, des 
mutations favorisant la PE ont été identifiées19,20. Au contraire, dans d’autres études, les hypothèses 
génétiques et les suggestions concernant les marqueurs sériques de la maladie ont été complètement 
rejetées21–24.  
À ce jour, l’utilisation des marqueurs biophysiques comme le Doppler des artères utérines réalisé entre 
la fin de deuxième et le début de troisième trimestre est considérée comme un des meilleurs tests de 
prédiction de la pré-éclampsie25–27. Certains auteurs ont récemment montré l’efficacité du Doppler des 
artères utérines avant 14 SA dans le dépistage de PE28,29 mais les résultats restent encore à confirmer. 
Des facteurs saisonniers et climatiques semblent impliqués30–35. La saisonnalité de la pré-éclampsie a 
été décrite pour la première fois en 1933 par le docteur Anglais, Tottenham36. Néanmoins, le nombre 
d’études publiées dans le monde est limité à environ une trentaine dont deux travaux ont évalué direc-
tement les impacts des facteurs météorologiques34,37. Réalisées dans les régions avec différentes condi-
tions climatiques (tempérée31, tropicale38, aride37…) et économiques (pays en voie de développe-
ment39,40, industriels31,32,34,41), les résultats de ces études ont observé la saisonnalité de PE avec une 
augmentation du risque chez des femmes ayant une date de conception pendant les mois 
chauds12,32,34,41 ou une date d’accouchement en hiver31,42. Mais les résultats et les explications sur 
l’implication de ces facteurs au point de vue physiopathologique de la maladie ne permettent pas non 
plus de conclure à un modèle prédictif de la pré-éclampsie43–45. 
La détermination des relations climat-PE rencontrent de nombreuses difficultés méthodologiques à 
cause de l’incertitude du mécanisme de la maladie, la mélange des formes de PE, le traitement des 
données climatiques, la mesure de l’exposition, le choix des fenêtres d'exposition, l’emploi d’une mo-
délisation statistique adéquate et la prise en compte de l’ensemble des facteurs de risque connus de 
morbidité chez les femmes enceintes en particulier de ceux qui sont liés eux-mêmes aux facteurs cli-
matiques43–47.  
Les chercheurs ont commencé à observer le risque au moment de l’accouchement36,48–52. Ceci peut être 
expliqué par la gravité de la maladie qui conduit une grossesse à un accouchement dans les 7 jours 
suivant l’apparition des premiers signes cliniques4,5.  
Bien que le moment exact de l’apparition et le mécanisme de la maladie restent incertains, les progres-
sions dans la recherche de la physiopathologie permettent de conclure que la maladie s’installe bien 
avant 20 SA2–5,53. Les impacts possibles après 20 SA pourraient accélérer uniquement les complica-
tions de la pré-éclampsie. Le choix des fenêtres d’exposition à la fin de la grossesse ne conduit pas aux 
explications causales de pré-éclampsie mais uniquement celles des maladies secondaires. Pour étudier 
les influences des facteurs climatiques sur la survenue d’une pré-éclampsie, il semble évident de mesu-
rer des expositions avant 20 SA. Cependant, à ce jour aucune étude européenne n’a examiné les im-
pacts de ces facteurs au début de la grossesse.  
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Par ailleurs, la condition climatique dépend de sa condition géographique ; l’exposition des individus 
dépend de leur contexte socio-professionnel et économique. L'intrication des facteurs physiques avec 
les facteurs sociaux, individuels et environnementaux compliquent l'interprétation. Aucune des études 
publiées jusqu'ici dans le domaine de la pré-éclampsie ne prend simultanément en compte ces 3 
catégories de facteurs. Enfin, il n'existe guère d'étude française répondant à l'ensemble de ces 
questions alors que les modalités de suivi de la grossesse jouent un rôle important et dépendent 
étroitement de l'organisation socio-sanitaire du pays. 
Il convient dès à présent de préciser que les impacts simultanés de l’ensemble des paramètres météoro-
logiques sur le risque de la PE n’ont jamais été étudiés étant donné qu’une condition météorologique 
est constituée par l’ensemble des paramètres mesurés à un endroit précis et à un moment précis.54 
Enfin, la relation météo-PE sévère n’a jamais été évaluée malgré de graves complications de cette 
forme de la pré-éclampsie et que les impacts des facteurs saisonniers seraient différents selon les 
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II. Objectifs de l’étude  
Démarrée en 2011 dans le cadre des efforts visant à diminuer la mortalité maternelle et dans le con-
texte du réchauffement climatique, ce projet de thèse a pour thème d’étude : l’impact des facteurs 
météorologiques mesurés au début de la grossesse en prenant en compte des facteurs tenant aux 
susceptibilités individuelles et contextuelles sur la survenue d’une pré-éclampsie sévère. Nous pro-
posons d'évaluer ces effets conjoints en étudiant une cohorte avec plus de 102909 femmes enceintes 
suivies dans le réseau de maternités du département des Yvelines qui rassemble des territoires urbains 
et ruraux. Il s’agit une étude rétrospective construite à partir d’un registre prospectif des données ma-
ternelles au niveau régional, des mesures quotidiennes des données météorologiques de Météo-France 
et des enquêtes Revenus fiscaux et sociaux de l’INSEE (Institut National de la Statistique et des 
Études Économiques). 
Ce projet s’articule autour de 5 questions principales :  
- Déterminer l’impact des paramètres météorologiques les plus représentatifs selon la météoro-
logie sur la survenue d’une pré-éclampsie sévère, 
- Identifier le paramètre météorologique le plus influent, 
- Étudier la fenêtre d’exposition la plus influente sur laquelle les impacts simultanés de 
l’ensemble des facteurs météorologiques (conditions météorologiques) sur le risque de la PE 
sévère sont les plus forts,  
- Quantifier l’influence de chaque condition météorologique dans la fenêtre la plus influente, 
- Examiner la saisonnalité de la pré-éclampsie sévère.  
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I. Introduction 
Le travail de thèse débutera par une revue de la littérature internationale concernant la pré-éclampsie et 
les conditions météorologiques afin de faire le point sur les résultats des différentes études épidémio-
logiques ; les méthodologies de mesures de l'exposition et les stratégies d'analyses statistiques en vue 
de finaliser un plan d'analyse pertinent de nos données. 
Dans une première partie, la revue de la littérature décrira la grossesse, le contexte unique de la pré-
éclampsie, la pré-éclampsie, ses différentes formes et les hypothèses sur son origine.  
Elle présentera ensuite l’épidémiologie, les graves complications, et les facteurs de risques connus de 
la maladie. 
Les méthodes appliquées dans le traitement des données maternelles, météorologiques et les ana-
lyses statistiques utilisées seront résumées pour analyser les impacts des facteurs environnementaux 
sur les issues de la grossesse en générale, et sur la survenue de la PE, en particulier. 
Enfin, des nouvelles méthodes seront proposées suite à la présentation de la littérature. 
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II. Méthodes de la revue de la littérature 
À partir de bases comme PubMed et Medline, des livres, des articles, des abstracts en anglais et en 
français portant sur le sujet ont été passés en revue. 
Le nombre d’études sur la relation entre les facteurs environnementaux et la survenue d’une pré-
éclampsie est très limité. À ce jour, seule une trentaine d’articles a été publiée sur ce sujet dans le 
monde entier. Afin d’enrichir des connaissances sur la méthodologie appliquée sur ce sujet, d’autres 
publications portant sur les issues défavorables de la grossesse, et en particulier la prématurité, ont été 
incluses dans la recherche de revue de la littérature. 
La recherche de la littérature a régulièrement été actualisée pour pouvoir accéder aux documents plus 
récents permettant de connaître les hypothèses modernes du syndrome, les facteurs de risques, la mé-
thodologie et la statistique appliquée. 
Afin de mieux connaitre les données météorologiques et climatiques, la revue de la littérature inclus 
une part importante de documents publiés entre 2000 et 2015 dans les journaux et Websides spéciali-
sés comme le Journal of Météorologie et American Meteorological Society, La Météorologie, Revue 
de l'atmosphère et du climat. 
Les références des documents sélectionnés ont été vérifiées manuellement avant d’être incluses dans 
ce rapport. 
Les mots clés utilisés sont : « air pollution », « climatic », « environmental factors », « health effects 
», « meteorological parameter », «outdoor temperature », « preeclampsia », « pregnancy», « risk 
factors », « season », « severe preeclampsia », « socio-economic factors », « weather ». 
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III. Grossesse et pré-éclampsie 
1. Grossesse 
La grossesse est le processus physiologique au cours duquel la progéniture vivante d'une femme se 
développe dans son corps, depuis la conception jusqu'à ce qu'elle puisse survivre ou jusqu’à son inter-
ruption par un avortement artificiel ou naturel (fausse couche) hors du corps de la mère55. La grossesse 
commence par la fécondation de l'ovocyte par le spermatozoïde, d'où résulte la création d'une cellule-
œuf, qui va se diviser jusqu'à devenir un embryon, puis un fœtus.  
Une femme en état de grossesse est dite enceinte ou gravide. La grossesse s'accompagne de très im-
portantes modifications physiologiques de l’organisme maternel comme la modification du système 
cardio-vasculaire, immunitaire, digestif et aussi psychiques qui peuvent se présenter par de troubles
anxiété, irritabilité, dépressif…56–60 
L'avancement d'une grossesse est défini par le terme (Figure 1), exprimé le plus souvent en semaines 
d'aménorrhée, qui représentent la durée écoulée depuis le premier jour des dernières règles à 
l’accouchement où la date de conception (fécondation) ayant lieu en moyenne deux semaines après. 
Une grossesse dure environ 39 semaines (entre les termes de 2 et 41 SA) et se divise en 3 périodes (3 
trimestres) de trois mois chacune.58–60  
 
 
Figure 1. Grossesse 
 
2. Définition de pré-éclampsie 
La pré-éclampsie est une complication de la grossesse. Sur le plan clinique, elle est définie par 
l’association d’une hypertension artérielle (HTA) gravidique (tension artérielle systolique sur tension 
artérielle diastolique - TAS/TAD est supérieur à 140/90 mmHg) et d’une protéinurie significative su-
périeure à 300 mg/24 heures apparaissant de novo au-delà de la 20ième SA.1–5 
D’autres anomalies systémiques peuvent aider à surveiller la maladie (œdème, augmentation progres-
sive de la tension artérielle sans protéinurie ou autres preuves de l'implication nouvelle des organes 
cibles) mais elles ne sont plus incluses dans le diagnostic de PE en raison de leur faible spécificité2. 
Dernière menstruation Antépartum ou Période périnatale
Fertilisation
Périodes
Premier trimestre Deuxième trimestre Troisième trimestre
Embryogenèse Développement du foetus
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3. Différentes formes de pré-éclampsie 
La PE se présente sous 4 principales formes qui se distinguent par la date de diagnostic ou par la gra-
vité du syndrome.1,3,9,61 
La PE précoce est définie par une confirmation diagnostique du syndrome avant 34 SA alors que la PE 
est considérée comme tardive si le diagnostic est confirmé à partir de 34 SA5,9,62,63.  
La PE précoce et tardive sont deux maladies différentes et se distinguent non seulement par le moment 
d’apparition sur le plan clinique mais aussi par différents facteurs de risque, et surtout par différentes 
manifestations cliniques.  
Il y a un lien très fort entre la PE précoce et la PE sévère. L'apparition précoce de la PE se caractérise 
aussi par un risque accru de sévérité, y compris le syndrome HELLP (en anglais : Haemolysis, Ele-
vated Liver enzyme, Low Platelet count ; en français : hémolyse, cytolyse hépatique, thrombopénie), 
le décollement placentaire et le décès maternel…9,64–67 
La PE sévère est définie par l’association d’une PE à l’un des indications décrites dans la Table 1.1,3,68 
Table 1. Critère définissant de la PE sévère 
Indications Maternels Indications Fœtales 
Critère clinique Retard de croissance intra-utérin sévère 
PAS ≥ 160 mmHg ou PAD ≥ 110 mmHg  
Céphalées persistantes, hyper-réflectivité ostéo-tendineuse, 
mouches volantes, bourdonnements d’oreille 
Oligoamnios 
Éclampsie Décélération prolongée ou variables sévères 
Œdème aigu pulmonaire Variabilité à court terme < 3 ms, contrôlée 
Hématome rétroplacentaire Score de Manning < 4 à 2 reprises 
Troubles visuels avec hémorragie rétinienne, exsudat ou 
œdème papillaire 
Estimation du poids fœtal < 5ème percentile, au-
delà de 32 SA 
Douleur épigastrique persistante ou une douleur de 
l’hypochondre droit 
 
Oligurie (< 100 ml/4 h) persistante malgré un remplissage 
vasculaire 
 
Œdème pulmonaire  
Critère biologique   
Protéinurie des 24 h ≥ 5 g  
Créatinine sérique élevée (100 μmol/L)  
Transaminases sériques (ASAT) élevées > 2 fois la normale)  
Hémolyse (présence de schizocytes, ou des LDH > 600 U/L)  
Thrombopénie (< 100000/μL)  
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Des manifestations cliniques de la PE sévère se confirment souvent avant 34 SA (plus de 25% des 
cas2,67,69,70) et très rarement à la fin de la grossesse9. On note qu’entre 25 % à 40 % grossesses pré-
éclamptiques se sont classées dans le groupe de la PE sévère67,71,72. 
Considérées comme 2ième cause de la mortalité maternelle dans les pays industriels, les formes graves 
de la PE sont associées à une morbidité et une mortalité importantes mettant en jeu le pronostic mater-
nel et périnatal. Il est donc indispensable de distinguer la PE sévère car elle nécessite souvent 
l’extraction précoce d’un fœtus immature. C’est le seul moyen actuellement à la disposition des 
équipes obstétrico-pédiatriques pour limiter la morbidité materno-fœtale.3–5,68.  
La forme modérée de la pré-éclampsie correspond aux pressions artérielles systolique et diastolique 
sont respectivement < 160 et 110 mmHg et d’une protéinurie inférieure à 6000 mg/24 heures. Les 
signes cliniques fonctionnels maternels et fœtaux sont absents.1 
La PE modérée représente près de 70 % des cas. Naturellement, en l’absence d’interruption de gros-
sesse, entre 10 % à 25 % des cas de la pré-éclampsie modérée évolue vers la variante sévère, et ce 
d’autant plus que l’évolution vers le caractère sévère demeure imprévisible.7,63,67,71 
4. Physiopathologie de pré-éclampsie 
La PE est spécifique à la gestation de l’espèce humaine. Il n’existe pas de syndrome pré-éclamptique 
chez l’animal, ce qui ne permet pas la compréhension de sa physiopathologie par des recherches réali-
sées sur des modèles animaux. C’est une pathologie complexe, multifactorielle (anomalie de 
l’invasion trophoblastique, dysfonction endothéliale et réponse inflammatoire systémique en lien avec 
une insuffisance placentaire) et reste comme une maladie des théories à ce jour.2,73–76 
Les hypothèses sur les causes de PE ont suscité quelques théorisations et certaines caractéristiques 
plus courantes ont été relevées parmi les personnes touchées, mais aucun facteur suffisamment fiable 
n’a été identifié, permettant de savoir avec précision qui développera une PE. Pourtant, les facteurs de 
risques cliniques de PE ont des caractéristiques communes. La propension à réduire le flux sanguin 
placentaire de manière absolue ou relative est l’une de celle qui a très vite attiré l’attention. En effet, 
plusieurs affections médicales prédisposant à la pré-éclampsie sont associées à une maladie microvas-
culaire. 
Il est important de souligner que la PE nécessite la présence du placenta77. Les arguments en faveur de 
l’origine placentaire de cette pathologie repose sur sa survenue exclusive pendant la grossesse même 
en l’absence de fœtus (môle hydatiforme) ou en l’absence de distension utérine (grossesse extra-
utérine), sa disparition après l’ablation du placenta, sa survenue possible en l’absence d’embryon 
comme en témoignent des cas de PE compliquant une grossesse molaire et enfin l’absence de lien avec 
l’environnement utérin puisqu’elle peut survenir en cas de grossesse abdominale78–82. Il est connu que 
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la mauvaise implantation du placenta, la mauvaise perfusion placentaire et/ou l’ischémie placentaire 
aboutissent à la PE 2,83. 
Basée sur la théorie placentaire, la PE est décrite comme une maladie à 2 étapes (Figure 2) et le lien 
entre eux demeure le point principal de la recherche PE3,78,84,85 : 
- La première étape, en tout début de grossesse, qui implique une placentation anormale (une 
mauvaise perfusion placentaire), peut être due à l’invasion incomplète des cellules trophoblas-
tiques fœtales dans l’utérus de la mère et de la résistance contre une telle invasion, qui entraîne 
une diminution de la perfusion placentaire et une ischémie placentaire. 
- La deuxième étape est celle de la maladie systémique maternelle pouvant refléter les derniers 
stades de stratégies fœtaux et maternels pour compenser une mauvaise perfusion.  
 
Figure 2. Théorie placentaire de pré-éclampsie 
 
Ce syndrome n’est pas simplement représenté par l'hypertension et protéinurie. Le flux sanguin vers 
pratiquement tous les organes de la femme enceinte atteinte de la PE est réduit, y compris vers l'utérus. 
La réduction de la perfusion sanguine (diminution du volume plasmatique par exemple) entraine un 
risque de dysfonction endothéliale et multiviscérale, une augmentation de la sensibilité du système 
vasculaire à un vasopresseur, l'activation de la cascade de coagulation avec constitution de micro-
thrombus, et la perte de fluide du compartiment intravasculaire. Ces aberrations peuvent être démon-
trées chez les femmes avant la manifestation clinique et sont liés à l'organe cible dans la PE, l'endothé-
lium vasculaire. La diffusion des facteurs hématogènes (peroxydes de lipide, acides gras, cytokines et 
microvésicules du trophoblaste) se fait depuis la surface du placenta pour rejoindre la circulation ma-
ternelle. Les cellules endothéliales maternelles sont activées par des/les facteurs hématogènes. Toutes 
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les caractéristiques de la PE peuvent donc s'expliquer par la perturbation circulatoire. L’hypertension 
maternelle est le résultat d’une vasoconstriction et serait un mécanisme adaptatif pour maintenir le 
débit; l'œdème est la conséquence de l'augmentation de la perméabilité vasculaire et la protéinurie est 
probablement due à un dysfonctionnement des cellules endothéliales dans les glomérules83. Le concept 
d'altération de la fonction endothéliale a guidé les scientifiques dans la recherche du lien entre l’étape 
2 et l’étape 12.  
Certains chercheurs font remarquer que l’invasion placentaire ne peut expliquer l’origine de la PE74 
mais considèrent que la meilleure façon d’appréhender la complexité de PE est de prendre en considé-
ration deux voies partiellement indépendantes conduisant aux symptômes. La première voie affectant 
la fonction de gènes impliqués dans le système immunitaire, l'inflammation, l'hémodynamique, la 
dysfonction endothéliale, le stress oxydatif et l'angiogenèse et modulant le développement placentaire 
86,87. L’autre voie hautement dépendante de mécanismes impliquant des anomalies liées à un stress 
oxydatif suivi d’une dysfonction de l’endothélium maternel en lien avec un déséquilibre entre molé-
cules prooxydantes et antioxydantes5,75,88 ou à une hypoxie placentaire contribuant à l'inflammation 
intravasculaire70,80,82. Bien que leurs travaux aient mis en évidence une certaine susceptibilité géné-
tique à la PE avec l’identification de gènes impliqués dans une variété de processus physiologiques de 
ce syndome19,20, des études de jumeaux indiquent qu’il n’y a pas que des facteurs génétiques. Les théo-
ries inflammatoire et du stress oxydatif quant à elles, restent encore très discutables2,21–24. 
Il existe des hypothèses présentant des interactions, par exemple le contrôle de la placentation peut très 
bien avoir une base-immunologique avec une interaction se produisant entre les gènes maternels et 
fœtaux. Cela pourrait expliquer pourquoi les femmes encourent un plus grand risque de PE lors de leur 
première grossesse et pourquoi les femmes multipares qui conçoivent ensuite avec un nouveau parte-
naire peuvent aussi avoir une sensibilité accrue pour le syndrome.9,83,89 
Enfin, bien que les hypothèses soient différentes, elles mènent à deux conclusions communes où 
l’origine de PE est liée à la dysfonction placentaire et, ou la PE s’installe au début de grossesse bien 
avant les manifestations cliniques. Ces hypothèses sont renforcées parce que la placentation et la fixa-
tion des artères spiralées se produisent dans la première moitié de la grossesse. 
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IV. Épidémiologie descriptive de pré-éclampsie 
La pré-éclampsie survient dans 3 % à 10 % des grossesses (3 % à 5 % des grossesses dans les pays 
développés et dans 7.5 % des grossesses au niveau mondial.1–3,5,10  
La Table 2 présente la variation de l’épidémiologie de PE. 
Dans la dernière décennie, l’incidence de PE tend à augmenter dans les pays développés (de 3,3 % 
pendant la période 1968-1972 à 4,5 % pendant la période 1998-200211, allant de 3 % à 7 % chez les 
primipares et de 1 % à 3 % chez les multipares.3,10,12,13). Le taux de la PE sévère augmente également 
(de 0,3 % en 1980 à 1,4 % en 201010). 
Les différences de l’épidémiologie descriptive de PE entre études sont dues à un biais de sélection tel 
que différents types de grossesse (unique, multiple, nullipares ou multipares), de formes de PE (modé-
rée, sévère …) ou différences ethniques. 
L’incidence de pré-éclampsie varie de 2,5 % à 10 % parmi les grossesses à risque faible1,90 jusqu’à 
20 % à 25 % chez les patientes à haut risque (hypertension chronique, antécédent de pré-éclampsie, 
Doppler utérin pathologique, grossesse multiple, diabète insulino-dépendant)14,91,92. Par exemple, 
l'incidence est évaluée à 4,3 % chez les témoins non diabétiques mais de 9,9 % parmi les grossesses 
diabétiques91. 
Table 2. Épidémiologie descriptive sur la survenue d’une pré-éclampsie dans le monde 
Pays Période de l'étude Prévalence 
Europe de l'Ouest  
 France88,93 2008 et 2010 1,1 % - 3 % 
 Norway11 1998-2002 4,6 % 
Danmark14 2007 0,9 % - 4,2 %
 Royom-Unies94 1976-2005 4,9 % 
Amerique  
 USA95 1999 et 2002 1,7 % - 3,4 % 
 Brasil96 2001 2,3 % 
Afrique97,98 2008-2009 4 % - 18 %  
Asiatique71,99 1990-1998 2 % - 5 % 
 
Selon la date de diagnostic, aux États-Unis, le taux de PE précoce était à 0,3 %, celui de PE tardive 
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La prévalence est d'environ 2 % à 5 % dans la population asiatique71,99 , elle est nettement plus élevée 
en Afrique (de 4 % dans la population générale à 18 % dans certaines ethnies97,98). 
En Amérique, le taux de PE dans l’état de New-York a été trouvé à 2 % chez les femmes cauca-
siennes, à 3,3 % chez les femmes afro-caribéennes95. Le taux de PE au Brésil a été estimé à 2,3 %96. 
En Europe, la prévalence de la PE était environ de 4,5 % en Norvège11 et 4,9 % au Royaume-Uni94.  
Selon la sévérité du syndrome, une étude chez les nullipares Danoises a estimé la prévalence de la PE 
modérée était à 4,2 % et de la PE sévère était à 0,9 %14. 
En France, une épidémiologie descriptive de la PE issue d’une grande cohorte ou d’un registre n’avait 
jamais été publiée. Des études réalisées à partir de données hospitalières françaises ont montré une 
incidence observée entre 1,1 % et 3 % chez les primipares66,93, entre 0,4 et 1,5 % chez les multi-
pares93,104 , et que le taux de PE précoce était de 1,2 % chez des femmes primipares105. 
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V. Complications de pré-éclampsie 
Les complications d’une grossesse sont des affections et des états pathologiques provoqués par la 
grossesse et/ou des maladies qui existaient avant la grossesse exacerbée par celle-ci. 
La PE est une des complications les plus graves et plus fréquentes de la grossesse. Elle nécessite un 
dépistage précoce, suivi d'une prise en charge et d'une surveillance rapprochée.  
La gravité de la PE est un problème de santé publique dans le monde du fait de ses conséquences péri-
natales immédiates non seulement sur la mère mais aussi sur le fœtus3–5,98 (Preeclampsia foundation : 
www.preeclampsia.org). L’extraction du fœtus et son placenta, que le fœtus soit déjà viable ou non, 
est le seul traitement curatif mais radical de cette pathologie8,68,106.  
La PE sévère demeure, indépendamment des conditions socio-économiques et de la qualité du système 
de soins, la deuxième cause de mortalité maternelle au monde90,107,108 
La PE/éclampsie représente de 40 % à 80 % des décès maternels. La mortalité maternelle liée à la pré-
éclampsie varie selon les pays. Elle a été réduite dans les pays développés, mais est sensiblement plus 
élevée dans les pays en voie de développement où les soins prénataux ne sont pas suffisants.2 
Par ailleurs, la PE peut être la cause de complications à long-terme tant sur la mère que sur l’enfant 
avec notamment un risque de récurrence, de maladies cardiovasculaires et de maladies néphrolo-
giques2,109–112. 
Le tableau clinique de PE se complique en fonction du moment de sa survenue (précoce ou tardive), 
de sa sévérité (sévère ou modérée), de la qualité de sa prise en charge et de la présence ou non de ma-
ladies chroniques sous-jacentes. Ces complications peuvent, dans de rares cas, apparaître ante et post-
partum, expliquant la mortalité périnatale associée à la PE.3,5,74,76  
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VI. Facteurs de risque de pré-éclampsie 
La PE est une pathologie multifactorielle avec de multiples voies physiopathologiques. De nom-
breuses études ont mis en évidence des facteurs de risque de la PE comme des facteurs obstétriques, 
maternels, paternels et plus récemment des facteurs environnementaux (contextes sociodémogra-
phique, pollution, saisonniers et climatiques). Néanmoins, il n’y a pas actuellement, en dehors de la 
grossesse, de tests fiables permettant de sélectionner une population à haut risque. De même, afin 
d’éviter les complications de cette pathologie, un seul facteur pris isolément n’est pas suffisant et une 
observation médicale complète de l’ensemble des facteurs de risque et de la combinaison de ces fac-
teurs est essentielle dans la prévention de la maladie.  
Dans ce rapport, les facteurs de risque principaux ont été classés en 4 groupes : i) facteurs obstétricaux 
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1. Facteurs obstétricaux liés à la grossesse en cause 
1.1. Primiparité 
La primiparité (premier accouchement ou nulliparité) est le facteur de risque le plus connu de la PE si 
bien que le syndrome est considéré comme une pathologie de primipare9,67,75,113. Toutes les femmes 
encourent ce risque lors de leur première grossesse71,72,89,102.  
Les femmes primipares présentent entre 3 à 11 fois plus de risque d’avoir une PE par rapport aux mul-
tipares30,72,114.  
En Europe, l’incidence de la PE est de 5 % chez les primipares12 et de 2 % chez les multipares9,67. Ca-
tov et al.14 ont étudié 70924 grossesses au Danemark et ont estimé une incidence de 4,2 % chez les 
primipares contre 1,3 % chez les multipares. Hernández-Díaz et al.9 dans une étude sur 763795 gros-
sesses en Suède, ont montré que l’incidence diminue avec l’augmentation du nombre de grossesses. 
Elle était de 4,1 % au premier, de 1,1 % au second, 1,08 % au troisième et 0,96 % au quatrième accou-
chement. 
Le risque de PE sévère et modérée est aussi plus élevé chez les primipares102. De plus, comparée à la 
PE tardive, la PE précoce est également plus liée à la primiparité9. 
La primigestité est étudiée et reconnue comme un des facteurs de risque mais ce paramètre joue sou-
vent un rôle moins important que la primiparité88. Cette différence s’explique par le tableau clinique de 
la PE qui commence à se remplir à partir de 20 SA alors que son origine est à chercher dès la concep-
tion. Si une grossesse se termine par une fausse couche ou par une IVG (Interruption Volontaire de 
Grossesse) avant 20 SA, il n’est pas toujours évident de déterminer si la PE a joué un rôle dans la rup-
ture de cette grossesse.  
Pour la plupart des chercheurs, la PE chez les primipares est principalement le résultat d’une mauvaise 
adaptation du système immunitaire parental à la « greffe semi-allogénique » que représente la gros-
sesse. Cette hypothèse explique pourquoi une nouvelle paternité chez les multipares peut également 
augmenter le risque de développer une PE89,115. La réduction du risque de pré-éclampsie lors d’une 
deuxième grossesse et des grossesses suivantes, lorsqu’elles impliquent le même partenaire, serait liée 
à une adaptation immunologique de la mère aux antigènes du père.9,115,116.  
1.2. Intervalle entre les grossesses  
Plus l’intervalle entre la première et la deuxième grossesse n’est long, plus le risque d’avoir une PE à 
la 2ième grossesse est élevé. Pour un intervalle entre deux grossesses supérieur à 10 ans, le risque serait 
équivalent à celui d’une femme primipare.9,116–119  
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Pour un intervalle de 2 ans à 8 ans, à la deuxième grossesse, l’incidence de PE varie de 0,8 % à 2 % 
après une première grossesse sans PE ; de 13 % et 16 % après une première grossesse avec une PE9.  
Pour certains auteurs, les effets de l’intervalle entre deux grossesses pourraient s’expliquer par 
d’autres facteurs de risque qui augmentent significativement avec l’âge (surpoids, diabète de type II, 
hypertension artérielle et changement de paternité).119  
Cependant, après un ajustement sur l’âge maternel et le changement de paternité, le risque augmentait 
de 1,5 fois pour un intervalle de 5 ans et était quasiment nul pour un intervalle inférieur à 3 ans entre la 
première et deuxième grossesse116,117,119. L’explication sur l’effet de l’intervalle entre deux grossesses 
reste encore une question à laquelle il est difficile de répondre.  
1.3. Type de grossesse  
Plusieurs études ont mis en évidence l’association entre la grossesse multiple et la survenue d’une PE. 
La fréquence de PE varie entre 1,8 % et 10 % pour des grossesses uniques4,32,41, elle est de 12 % à 27 
% pour des grossesses multiples9,120,121.  
Après avoir pris en compte les facteurs de confusion (âge maternel, ethnie, parité, âge gestationnel, 
procréation médicalement assistée et maladies préexistantes), une grossesse multiple présente 4 fois 
plus de risque qu’une grossesse unique72,99,122.  
Le risque est multiplié par 14 si la grossesse multiple est associée à d’autres facteurs comme la primi-
parité123 mais il n’est pas différent entre les grossesses gémellaires dizygotes et monozygotes124. 
Une hypoxie, une hyperplacentose, une demande plus élevée de sang et une augmentation du débit 
cardiaque maternel sont considérées comme les mécanismes sous-jacents expliquant l'augmentation du 
risque de PE chez les grossesses multiples12,122,123. 
En raison du transfert de plus d’un embryon dans l’utérus, les grossesses multiples sont plus fré-
quentes chez les femmes enceintes suite à une procédure de fécondation in vitro, que lors d'une con-
ception spontanée. Le risque de PE est multiplié par 2 après une grossesse assistée (Odd Ratio après 
l’ajustement des facteurs de confusion - OR ajusté = 2,2 ; 95 % IC [1,03 - 4,72])125,126. De plus, la PE 
développée chez les femmes ayant une grossesse assistée est souvent sous la forme sévère126. 
1.4. Changement physiologique pendant une grossesse 
La grossesse est le contexte en soi du syndrome de la PE puisqu’elle favorise par elle-même, des fac-
teurs de risque en raison du changement physiologique de la mère pendant cette période spéciale. 
D’abord, le volume plasmatique change afin que le placenta et l’embryon soient bien installés puis 
développés. Une femme enceinte a besoin de plus de Vitamine D, d’une augmentation du poids, … 
pour le développement du fœtus. Par l’adaptation à tous ces changements, la femme enceinte devient 
plus fragile et donc vulnérable aux facteurs de risque.  
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Plusieurs marqueurs de l’inflammation sont plus élevés pendant une grossesse, impliquant des adapta-
tions métaboliques telles que le stress oxydatif, l’hyperlipidémie, la résistance à l’insuline. Dans cer-
tains contextes, l’augmentation de ces marqueurs pourraient donner lieu à un déséquilibre systémique 
néfaste pouvant conduire à la PE127. 
1.5. Sexe du fœtus  
Plusieurs études ont examiné la relation entre le sexe du fœtus et la PE mais leurs résultats ont conduit 
à des conclusions discordantes. Certaines études ont trouvé que le risque de la PE était plus élevé chez 
les mères portant un fœtus male122,128 contrairement à d’autres études12,32,129,130. La plupart des re-
cherches ne pouvaient pas mettre en évidence de relation après des analyses multivariées12,32,122.  
2. Facteurs maternels 
2.1. Antécédents familiaux 
Le risque de PE est plus élevé non seulement directement chez les femmes mais aussi chez les parte-
naires d’hommes ayant des antécédents familiaux de PE.119,131,132 ou de maladie cardiovasculaire88,133–
137. C’est à partir de ces observations que les études des facteurs génétiques de la PE que nous vous 
présentons plus loin ont été mises en place138–140. 
2.1.1. Antécédent familial de pré-éclampsie 
Des enfants ayant un antécédent familial (maternels et paternels) de PE ont un risque plus élevé 
d’avoir eux-mêmes une PE.119,131,132 
La PE survient entre 24 % et 63 % des grossesses uniques chez des femmes ayant un antécédent fami-
lial de PE. Le risque étant 3 fois plus élevé chez les femmes ayant un antécédent familial de PE pré-
coce132 ou sévère119.  
Indépendamment de l’ordre de naissance, le risque de PE est plus important chez les femmes nées 
directement d’une grossesse pré-éclamptique (OR = 2,1 ; 95 % IC [2,0 - 2,4]) mais est aussi plus élevé 
chez les femmes qui ne sont pas nées directement d’une grossesse atteinte de PE mais dont leurs mères 
ont eu une grossesse pré-éclamptique (OR ajusté = 2,0 ; 95 % IC [1,7 - 2,3]) ou chez les partenaires 
des hommes nés après une grossesse pré-éclamptique (OR ajusté = 1,5 ; 95 % IC [1,3 - 1,7]).119,131,132 
Les auteurs de ces études qui portaient sur les antécédents familiaux expliquent que par rapport aux 
pères, le risque est plus élevé chez des mères ayant des antécédents, probablement parce que les mères 
portent des gènes de susceptibilité et transmettent des facteurs de risque génétiques indépendants à 
leurs fœtus. Le risque à travers les pères concernés est inférieur parce que les pères transmettent seu-
lement des facteurs de risque fœtal. 
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2.1.2. Antécédent familial de maladies cardiovasculaires 
Le risque de PE est plus élevé chez des enfants nés de parents ayant une maladie cardiovasculaire ou 
présentant des facteurs de risque de ces maladies.88,133–137  
Comparées à des femmes sans cet antécédent familial, le risque de PE augmentait chez des femmes 
ayant d’un des parents qui ont subi une hypertension (OR ajusté = 2,61 ; IC 95 % [1,32 - 5,47]88) ; une 
myocardique ischémique, (OR ajusté = 1,7 ; 95 % IC [1,0 - 3,0]141) ou un diabète (OR = 1,9 ; 95 % IC 
[1.0 - 3.5])137.  
2.2. Facteur génétique 
Plusieurs gènes candidats de PE ont été trouvés permettant de créer un profil génétique à risque confé-
ré tant par la mère que par le fœtus (profil génétique paternel)138–140. Pourtant dans son ensemble, ces 
gènes ne semblent pas prédisposer au syndrome de PE mais plutôt impliquer certains facteurs de 
risques et des éléments cliniques qui vont ensuite orienter vers le diagnostic de PE comme 
l’hypertension artérielle, le stress oxydatif, la cascade de coagulation et les facteurs immunologiques 
(récepteur à l’angiotensine II types 1 et 2, TNF-α, gène de la forme endothéliale de l’oxyde nitrique 
synthétase, hyperhomocysteinémie, déficit en protéine C…).138–140,142,143 
Par contre, les résultats obtenus de nombreuses études ont rejeté les hypothèses génétiques de PE21–24.  
2.3. Antécédent obstétrique 
2.3.1. Antécédent personnel de pré-éclampsie  
Avoir une grossesse pré-éclamptique est un prédicteur efficace de récidive dans de prochaines gros-
sesses. Selon la population étudiée et la forme de PE, le taux de récurrence varie de 11,5 % à 65 
%.65,120,141,144  
Le risque de récurrence à une grossesse donnée augmente avec le nombre de récurrence des grossesses 
antérieures. L’incidence de récidivité est à 14,7 % à la deuxième grossesse chez des femmes ayant une 
PE lors de leur première grossesse et augmente à 31,9 % à la 3ième grossesse chez celles qui ont eu une 
PE à deux premières grossesses.9  
Plus la PE était apparue tôt et sévère au cours de la première grossesse, plus le risque de récurrence est 
important.9,65,120,144 
Le taux de récidivité était à 47 % à la deuxième survenue64 chez des femmes ayant une PE sévère à la 
première grossesse et à 65 %65 chez des femmes ayant une antécédent de la PE sévère et précoce65.  
44 
 
« Impact des facteurs environnementaux sur la survenue d’une pré-éclampsie » Thi-Chiên TRAN 
 
Le risque de récidivité a été augmenté 15 fois chez les femmes ayant une PE précoce (OR ajusté = 15 ; 
95 % IC [6,3 - 35]) et 8 fois chez celles qui ont eu une PE tardive (OR = 7,9 ; 95 % IC [6,3 - 10]) 
comparées aux femmes qui n’ont pas eu d’une PE à la première grossesse.145 
Indépendamment de la forme de PE à la première grossesse, le risque de récurrence de la PE précoce 
(OR ajusté = 42 ; 95 % IC [12 - 151]) est plus important que celui de la PE tardive (OR ajusté = 21 ; 
95 % IC [10 - 47])72 à la deuxième.  
Un antécédent de PE expose également à d’autres complications maternelles et fœtales (petit poids de 
naissance, prématurité, mort fœtale, la césarienne, et décollement placentaire) lors d’une grossesse 
ultérieure.62,65 
Il est important de noter que la récidive de la PE est influencée par le changement de partenaire et 
l’intervalle entre deux grossesses.9,83,119 
2.3.2. Antécédents de complications périnatales 
Puisque le risque de récidive est lié à la précocité et la sévérité de la PE aux grossesses précédentes. Il 
est logique que par la suite, plusieurs études ont mis en avant l’augmentation du risque chez des 
femmes ayant un antécédent de complications périnatales liées à la PE comme la césarienne, la préma-
turité, le syndrome de HELLP9,65 et encore le RCIU108,146.  
2.3.3. Antécédent d’avortement 
Les résultats de ces différentes études ont montré une réduction de risque de PE après un avortement 
sous certaines conditions.  
Eskenazi et al.133 ont confirmé qu’un avortement spontané avait un effet protecteur, mais seulement 
chez les femmes multipares (OR ajusté = 0,09 ; 95 % IC [0,02 - 0,48]).  
Saftlas et al. 147 ont trouvé une réduction de risque chez les femmes ayant un seul partenaire (la PE 
modérée, OR ajusté = 0,55 ; 95 % IC [0,28 - 1,10] et PE sévère, OR ajusté = 0,52 ; 95 % IC [0,19 - 
1,43]). 
Pour Campbell et al.146, le risque n’était diminué qu’après un avortement spontané tardif (à partir de 
13 SA). Selon ces auteurs, une IVG d’une grossesse normale pouvait induire des changements immu-
nologiques qui réduit le risque de PE lors d’une grossesse ultérieure pendant qu’une fausse couche ou 
une IVG précoce (avant 13 SA), ne réduisait pas ce risque.146 
Trogstad et al.148 ont observé que l’incidence de PE a été diminuée avec l’augmentation du nombre 
d’avortements (spontanés ou IVG). L’incidence était de 5.1% après un avortement et de 4.2% après 2 
ou plusieurs avortements. L’analyse multivariée prenant en compte plusieurs facteurs de confusion 
(notamment l’intervalle entre les avortements et le changement du partenaire) a montré une réduction 
du risque seulement chez des primipares présentant des antécédents d’IVG (chez des femmes ayant 
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une IVG, OR ajusté = 0,84 ; 95 % IC [0,69 - 1,02] ; et chez des femmes ayant plus de 2 IVGs, 
OR ajusté = 0,36 ; 95 % IC [0,18 - 0,73]). 
2.3.4. Antécédent d’utilisation de contraception 
Comme l’antécédent de fausse couche, l’utilisation de contraception semble protéger les femmes de la 
PE sous certaines conditions.  
Magnussen et al.137 ont montré une diminution du risque chez des utilisateurs de contraception par 
voie orale, indépendamment de la durée de l’utilisation (OR ajusté = 0,5 ; 95 % IC [0,3 - 0,9]). Cepen-
dant Thadhani et al.149 ont montré l’augmentation de risque chez les primipares utilisant des contra-
ceptifs par voie orale depuis plus de 8 ans (Risque Relatif après l’ajustement des facteurs de confusion 
- RR ajusté = 2,1 ; 95 % IC [1,1 - 4,2], comparées avec les non-utilisatrices et les utilisatrices pendant 
2 ans avant la grossesse).  
2.4. Maladie préexistante 
2.4.1. Maladie cardiovasculaire 
Les liens significatifs entre certaines maladies cardiovasculaires avant la grossesse et la survenue 
d’une PE ont été mis en évidence.2,109,137,150–154 
Un programme de l’OMS (Organisation Mondiale de la Santé) inclus 10,745 femmes enceintes dans 
24 pays ont montré que l’existence d’une hypertension avant la grossesse pouvait multiplier le risque 
de PE par 8 (OR ajusté = 7,8 ; 95 % CI [6,8 - 8,9])155. 
En France, l’association significative entre l’hypertension chronique et la PE a été confirmée dans 
l’étude de Merviel et al.88 (OR ajusté = 2,77 ; 95 % IC [1,01 - 7,99]). Les mêmes résultats ont été 
trouvés dans d’autres pays européennes comme en Danemark14 et en Norvège137. 
Le risque de PE est également plus élevé chez des femmes ayant des antécédents de cholestérolé-
mie137, de surpoids, de diabète et de déficience en vitamine D.14,154,156 
En revanche, l’existence de la maladie myocardique ischémique, accident vasculaire cérébral, le haut 
niveau de triglycérides ou de glucose sanguin n’augmente pas nettement le risque. 137,157 
2.4.2. Diabète et surpoids 
La présence d’un diabète ou d’un surpoids chez la mère en particulier avant sa grossesse augmente 
indépendamment entre 2 à 7 fois le risque de PE. Cette variation dépende de l’IMC (Indice de Masse 
Corporelle).94,99,122,154 
L’incident du diabète de type I était à 0,4 % des grossesses et à 21 % des grossesses pré-éclamptiques. 
Ce type de diabète a multiplié le risque de PE par 2 chez des femmes Latino-Américains et Cari-
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béennes (RR ajusté = 1,9 ; 95 % IC [1,7 - 2,3])122 et par 5 chez des femmes Suédoises (OR ajusté = 
5,4 ; 95 % IC [2,6 - 11,0]12). Dans une méta-analyse de 52 études, Duckitt et al.154 ont conclu que le 
diabète préexistant augmentait 3 fois du risque de PE (RR ajusté = 3,6 ; 95 % IC [2,5 - 5,0]). Le dia-
bète de type I ne semple pas lié à la PE sévère mais à la PE modérée (OR = 2,1 ; 95 % IC [1,4 - 3,0]) 
et à la PE précoce (OR ajusté = 3,7 ; 95 % IC [2,3 - 6,0]) 14 chez les primipares.  
Plusieurs études ont montré que le risque augmentait linéairement avec l’augmentation de l’IMC me-
suré pendant la grossesse94,122. Comparé à un IMC normale (entre 20-25 kg/m²), le risque a été multi-
plié par 2 pour un IMC entre 25-30 kg/m² (OR ajusté = 1,6 ; 95 % IC [1,2 - 1,8]), par 3 pour un IMC 
entre 30-35 kg/m² (OR ajusté = 3,1 ; 95 % IC [2,8 - 3,5]) et par 7 pour un IMC > 35 kg/m² (OR ajusté 
= 7,2 ; 95 % IC [4,7 - 11,2])94.  
2.4.3. Maladie rénale chronique 
Une maladie rénale chronique chez des femmes enceintes sur-rajuste le risque de PE et surtout de la 
PE précoce. Cependant, il est difficile de diagnostiquer la maladie chez des femmes ayant un antécé-
dent d’insuffisance rénale chronique à cause de la protéinurie préexistante.154,155,158–160 
Entre 5,3 % à 8 % des femmes pré-éclamptiques ont eu une maladie rénale chronique avant la gros-
sesse contre 1,8 % chez celles qui n’en ont pas eu158,159,161.  
2.4.4. Syndrome inflammatoire 
Les chercheurs supposent que les syndromes inflammatoires peuvent augmenter les niveaux de cyto-
kines maternelles conduisant à affecter la fonction endothéliale vasculaire et favorisant le développe-
ment ultérieur d’une PE.  
Suivant cette voie, plusieurs études réalisés dans le monde entier ont trouvé que des infections subcli-
niques chroniques, notamment celles d’origine urinaire ou utérine avant ou au début de la grossesse 
augmentaient 5 fois le risque de PE.127,162–165  
Une méta-analyse de 49 études a montré que le risque de PE était plus élevé chez les femmes en-
ceintes présentant une infection des voies urinaires (OR = 1,6 ; 95 % IC [1, 5 - 1,7]) et la maladie pa-
rodontale (OR = 1,8 ; 95 % IC [1,4 - 2,2]). L’existence des autres maladies inflammatoires comme 
l’asthme, la chlamydia pneumonie, l’helicobacter pylori, le cytomégalovirus, le VIH traité ou non 
traité, la malaria, des infections bactériennes et virales n’augmentaient pas significativement le 
risque.165 
2.4.5. Déficience en vitamine D 
Le relation entre la déficience en vitamine D et la PE a été construite en se basant sur les hypothèses 
inflammatoires et les manifestations de certaines maladies cardiovasculaires du syndrome puisque 
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cette déficience peut à la fois activer des syndromes inflammatoires et augmenter le risque d’avoir une 
maladie cardiovasculaire34,38,42,128,166.  
Cependant, le risque de PE semble dépendre du moment de dosage de la vitamine D. Plusieurs études 
n’ont pas trouvé le lien entre le développement de PE et un faible taux en vitamine D mesuré au début 
de la grossesse167–170 mais ce lien a été trouvé à la fin de la grossesse171–174. L’implication de la vita-
mine D dans le mécanisme de PE ne semble pas claire non plus puisque l’enzyme 24-hydroxylase et 
l'enzyme 1-alpha-hydroxylase participant à la synthèse de la vitamine D, n’ont pas eu de lien avec la 
PE et n’ont pas été influencées par la saison21. Le dosage de la vitamine D était plus faible en hiver 
lorsque la PE était liée à la conception en été ou au printemps32,34,41,175.  
2.4.6. Maladie auto-immune 
L’incidence de PE varie de 13 % à 36 % selon des marqueurs des maladies auto-immunes étudiées, 
soit de 3 à 10 fois plus (RR = 9,7 ; 95 % IC [4,3 - 21,8]154) que dans la population générale. 
L’explication de cette association est claire car des maladies auto-immunes sont liées à l’atteinte ré-
nale, l’hypertension, le diabète… menant au développement et à l’aggravation de la PE. En revanche, 
il est difficile de distinguer la PE et les maladies auto-immunes notamment le lupus puisque dans les 
deux cas, les patientes présentent une hypertension artérielle, une protéinurie, des œdèmes aux 
membres inférieure.154,176–180 
2.4.7. Troupe psychologique et autres 
Des troubles psychologiques (le stress, l’anxiété, la dépression) chez la mère avant et durant la gros-
sesse ont été observés depuis une trentaine d’années. Encore une fois, les chercheurs ont basé sur la 
relation entre ces troubles et les maladies cardiovasculaires pour expliquer les impacts psychologiques 
sur la PE.163,181–183 
Le risque de la PE a été multiplié par 5 (OR = 5,2 ; 95 % IC [1,7 - 16,0]) chez une mère présentant une 
dépression avant 20 SA184 et par 20 (OR ajusté = 21,3 ; 95 %IC [10,3 - 44,3]) chez des femmes pré-
sentant à la fois un antécédent de stress et d’hypertension185. 
Certaines autres maladies préexistantes comme un antécédent d’infertilité et de migraine pourraient 
également augmenter le risque.113  
2.5. Facteurs sociodémographiques  
2.5.1. Ethnie  
L’ethnie (et la race) a été étudiée dans plusieurs études et connue comme un des facteurs de risque le 
plus important de PE.30,42,186–189 
48 
 
« Impact des facteurs environnementaux sur la survenue d’une pré-éclampsie » Thi-Chiên TRAN 
 
Le taux de PE était plus élevés chez des femmes ayant la peau noire que celles ayant la peau 
blanche187. 
Les études Américaines ont montré que le taux de PE était significativement différentes entre 5 
groupes ethniques : non-hispaniques avec la peau blanche (4,5 %), noirs non-hispaniques avec la peau 
noire (5,1 %), non-hispaniques d’origine asiatique (2,4 %) , non-hispaniques d’origine indien améri-
cain (5,3 %), et les Hispaniques (3,1 %)188.  
Aux Pays-Bas, avec la cohorte Generation R Study, les chercheurs de Rotterdam ont montré qu’après 
la prise en comptes d’autres facteurs de risques notamment l’âge, le niveau et le mode de vie que le 
risque de PE était plus élevé chez les femmes d’origine du Cap-Vert que chez les Néerlandaises (OR 
ajusté = 2,06 ; 95 % IC [1,04 - 4,09]).186 
En Norvège, le risque était plus faible chez des immigrées d’origine asiatiques (Vietnamiennes et 
Thaïlandaises) que des femmes d’origine Norvégiennes. Cependant, l’effet protecteur de l’origine 
asiatique diminue avec la durée de résidence (OR ajusté = 0,64 ; 95 % IC [0,59 - 0,70] pour des immi-
grées vivant depuis moins de 5 ans, OR ajusté = 0,91 ; 95 % IC [0,84 - 0,99] pour des immigrées vi-
vant depuis plus de 5 ans en Norvège189). Ces résultats suggèrent que les facteurs liés à la durée de 
résidence comme l’âge, la consommation du tabac188, le changement du régime alimentaire190 et la 
saison31,42,175 peuvent modifier la relation entre la race/ethnie et la PE.  
La prévalence de PE a été relevée comme étant plus faible en Chine (à 1,4 % pour la PE modérée et à 
0,5 % pour la PE sévère)191 qu’en Europe ou aux États-Unis (entre 2 % à 10 % pour la PE modérée et 
d’environ 0,9 % pour la PE sévère). Ceci a été expliqué par un IMC plus faible chez des chinoises par 
rapport à l’IMC mesuré chez des femmes occidentales et des différences possibles du mode de vie 
entre ces 2 ethnies. Ses résultats peuvent être comparés avec ceux qui ont mis en avant un risque plus 
faible chez des femmes immigrées d’origine asiatique188,189. 
En France, la différence du risque entre les races/ethnies n’est pas connue en raison de la loi qui inter-
dit d’enregistrer ce paramètre dans les dossiers médicaux ainsi que dans les bases de données.  
2.5.2. Age 
Bien que l’âge maternel soit reporté différemment dans les études publiées, ce facteur est lié significa-
tivement avec le risque de PE. Certaines études ont monté le lien linéaire entre le risque et 
l’augmentation de l’âge83. D’autres études ont trouvé qu’un âge de moins de 20 ans ou de plus de 34 
ans étaient significativement lié à un risque plus élevé. 13,30,95,104,192,193  
À partir de 854377 grossesses des femmes âgées de 15 ans à 24 ans au Brésil, Conde-Agudelo et al.193 
ont montré que l’incidence de PE et d’éclampsie était plus élevé chez des mères adolescentes que chez 
des mères ayant un âge supérieur à 19 ans (5,9 % pour un âge ≤ 15 ans, 4,9 % pour un âge entre 16-17 
ans, 4,3 % pour un âge entre 17-19 ans, et 4,2 % pour un âge entre 20-24 ans).42  
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Lie et al. 83 ont confirmé, grâce à un registre de 404176 grossesses en Norvège, que le risque de PE a 
été multiplié par 1,3 avec un avancement d’âge de 5 ans entre la première et la deuxième grossesse 
après pris en compte d’autres facteurs de risque liés à l’âge notamment un changement du partenaire.  
En France, aucune étude de grandes tailles sur la PE n’a été réalisée, mais les études réalisées à partir 
des données hospitalières ont trouvé la même conclusion5,88. 
2.5.3. Poids 
Le poids de la mère joue un rôle très important dans sa santé. Elle est moins sensible que l’IMC bien 
qu’elle participe à calculer cet indice. La plupart des études ont montré qu’un poids élevé avant la 
grossesse augmentait le risque de PE72,94,99,194 (comparé à un poids inférieur à 60 kg, OR ajusté = 1,9 ; 
95 % IC [1,2 - 3,0] pour un poids entre 70-79 kg et OR ajusté = 3,0 ; 95 % IC [1,7 - 5,3] pour un poids 
≥ 80 kg72). Un faible poids (IMC < 20kg/m²), quant à elle avait joué un rôle protecteur94,99,194 (OR 
ajusté = 0,6 ; 95 % IC [0,5 - 0,7], comparé à un IMC entre 20-24 kg/m²94). 
2.5.4. Taille 
La relation entre la taille de la mère et la survenue d’une PE a été étudié dans plusieurs études mais 
leurs résultats ne sont pas concordents103,195,196.  
Une étude au Danemark103 et une autre au Canada196 ont montré que la mère ayant une grande taille 
présentait moins de risque que celle ayant une taille plus petite (OR ajusté = 0.94 ; 95 % IC [0,91 – 
0,97] pour l’augmentation d’un centimètre103).  
Au Zimbabwe, les chercheurs ont trouvé un résultat inverse (par rapporte à une taille ≤ 149 cm, OR 
ajusté = 3,6 ; 95 % IC [1,3 - 9,8] pour une femme mesuré entre 157-160 cm ; et OR ajusté = 3,9 ; 95 % 
IC [1,5 - 10]).195 
Deux grandes études en Suède12 et dans des pays d’Amérique Latine et des Caraïbes122 n’ont pas pu 
mettre en évidence cette relation. 
2.5.5. Statut socio-professionnel 
Le risque de PE semble plus élevé chez les femmes ayant un faible niveau d’éducation14,103,197, un tra-
vail manuel14,198, une condition de travail difficile198–200, un manque d’activité physique, de loisir201 ou 
un manque d’assurance médicale197. Le risque était élevé à la fois chez les femmes chômeuses202 et 
chez celles qui avaient maintenues une activité professionnelle durant leur grossesse200.  
Comparé à un niveau d’éducation supérieur, une femme ayant un faible niveau d’étude aux Pays-Bas a 
5 fois plus de risque de PE (OR ajusté = 4,91 ; 95 % IC [1,93 - 12,52]). Le résultat a été confirmé 
après avoir pris en compte des facteurs de confusion potentiel notamment l’âge maternel, la parité, les 
conditions de travail de la mère.203 
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Basé sur la déclaration du niveau d’éducation et de la profession de la mère durant 6 mois avant la 
grossesse, que les chercheurs au Danemark ont montré que la prévalence de PE, en particulier de la PE 
sévère et précoce est plus élevée chez les femmes ayant un bas niveau social comparé à celles qui ont 
le haut niveau (le niveau social de la mère est divisé en 3 : le haut est défini par un travail de manager 
et un niveau d’éducation supérieur à 12 ans ; le moyen correspond à un travail des employés et des 
ouvriers ; le bas correspond à un travail et un niveau d’éducation non-qualifiés).116 
Une étude réalisée à Bruxelles a montré que le risque de PE a été multiplié par 4 chez des femmes qui 
n’ont pas d’assurance maladie comparé à celles qui en ont une. Cependant, la bénéfice d’une assurance 
maladie est lié à l’immigration, la race/ethnie et le niveau social pendant que l’étude n’a pas pu pris en 
compte ces facteurs dans l’analyse multivariée.204  
Maintenir une activité professionnelle pendant la grossesse pourrait augmenter 5 fois de risque (OR 
ajusté = 5,5 ; 95 % CI [1,1 - 27,8]) surtout pour un travail stressant.99,133,181,200 
2.5.6. Activité physique 
L'activité physique crée des effets profonds sur une multitude de fonctions physiologiques, et ces ef-
fets pourraient influencer le risque de PE via divers processus biologiques et psychologiques. Ces ef-
fets dépendent du type, de l’intensité, de la fréquence et de la durée de l’activité. Avant et pendant la 
grossesse, une activité physique de loisir et de création réduit le risque35,201,205 alors qu’une activité 
professionnelle et surtout dans des conditions difficiles et stressantes l’augmente99,133,181,200. 
Comparé à l’inactivité, (marcher, courir, grimper de l’escalier), pratiquer un de ces types d’activité 
pendant les 20 premières semaines de grossesses diminue 35 % du risque de PE (OR ajusté = 0,65 ; 95 
% IC [0,43 - 0,99]), le risque étant réduit significativement avec une fréquence de 3,8–6,7 h/ semaine
(OR ajusté = 0,32 ; 95 % IC [0,56 - 0,66]) et avec une intensité vigoureuse (OR ajusté = 0,46 ; 95 % 
IC [0,27 - 0,79]). Il est aussi diminué par la montée régulière d’escaliers (OR ajusté = 0,53 ; 95 % IC 
[0,32 - 0,88]) ou l’augmentation des marches d’escalier à grimper (comparée à la montée d’une 
marche à chaque fois, OR ajusté = 0,52 ; 95 % IC [0,28 - 0,97]) entre 1-4 marches, et OR ajusté = 0,37 
; 95 % IC [0,20 - 0,71]) supérieur à10 marches). La réduction du risque chez les primipares et les mul-
tipares par une activité physique était similaire.206 
Il est logique de croire à la réduction du risque par l’activité physique de loisir car ce type d’activité a 
été associé à l'amélioration du bien-être émotionnel et à la réduction du stress et de l'anxiété, à la ré-
duction de l’hypertension, de triglycéride plasmatique, de masse grasse et à l’augmentation des lipo-
protéines de haute densité (High Density Lipoprotein ou HDL -cholestérol).207,208 
2.5.7. Consommation du tabac 
Le tabagisme est le paramètre le plus discutable dans la recherche des facteurs de risque de PE à cause 
des résultats contradictoires et des suggestions sur le mécanisme biologique de l’influence.  
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Certaines études n’ont pas montré de relation significative entre le tabagisme et le risque de 
PE12,41,133,185,209 pendant que d’autres ont constaté que la consommation du tabac avant et aussi tout au 
long de la grossesse diminuait jusqu’à 50% du risque et l’effet était indépendant du type de la gros-
sesse (unique ou multiple), de la parité (primiparité ou multiparité) et aussi de la sévérité de PE (modé-
ré ou sévère)88,122,197,210,211. Les résultats d’Odegard et al.72, quant à eux, ont trouvé que le tabac n’avait 
aucun effet sur la PE précoce et le risque de récurrence, il réduit, cependant, à 60% de risque chez des 
multipares fumeuses sans des antécédents de PE (OR ajusté = 0,4 ; 95 % IC [0,2 - 0,9]).  
L’association tabac-PE semble être influencée par l’âge et l’ethnie. À partir d’une cohorte nationale 
incluant 3113164 grossesses uniques en 2010 aux États-Unis, les chercheurs américaines ont montré 
que comparées aux non fumeuses, le tabagisme pendant la grossesse réduisait le risque chez des 
femmes non-hispanique de peau blanche et non-hispanique indiennes âgées de moins de 35 ans. Ce-
pendant, il augmente le risque chez des femmes non-hispanique d’origine asiatique, des femmes d’îles 
du Pacifique et des femmes âgées de plus de 35 ans d’origine non-hispanique de peau blanche ou non-
hispanique indiennes.188 
Les études plus récentes ont trouvé l’augmentation du risque chez des consommatrices tabac à priser 
(OR = 1,6 ; 95 % IC [1,1 - 2,3]).197,212 
Plusieurs hypothèses ont été formulées pour expliquer l’effet protecteur du tabac sur la PE. L’une 
d’entre elles a souligné le rôle du monoxyde de carbone (CO) en fumant des cigarettes213. En effet, le 
CO augmente l’invasion trophoblastique et le remodelage des artères utérines, diminue la réponse 
inflammatoire locale, augmente le flux sanguin placentaire par un effet vasodilatateur, diminue les 
phénomènes d’apoptose au niveau du syncytiotrophoblaste et enfin pourrait se fixer sur des récepteurs 
au monoxyde d’azote (NO), un autre vasodilatateur. Bien que cette hypothèse semble intéressante 
puisqu’il explique l’implication du CO dès le niveau placentaire avant l’instauration des troubles en-
dothéliaux, il n’est pas évident d’admettre l’effet protecteur du tabac sur la PE alors qu’il augmente le 
risque des maladies cardiovasculaire, du diabète de type II et des nombreuses issues défavorables de 
grossesse comme la prématurité, le faible poids à la naissance, le RCIU, le décollement placentaire, les 
hématomes rétroplacentaires, la mortalité périnatale et maternelle122,214–216. En plus, le recueil 
d’information sur la consommation (durée de consommation, nombre de cigarette par jour) n’a pas 
toujours été bien précisé. Plusieurs études observationnelles supposent qu’il est possible que la décla-
ration sur la consommation du tabac devienne très délicate même modifiable par la plupart des 
femmes fumeuses après que celles-ci avaient pris connaissances des effets indésirables du tabagisme 
pour leur futur enfant et pour elle-même.12,209,217–219 
2.5.8. Consommation d’alcool 
À ce jour, aucune étude publiée n’a pu mettre en évidence les effets d’alcool (avant, au début ou tout 
au long de la grossesse) sur le risque de PE.185,220,221 
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2.5.9. Facteur nutritionnel 
Les facteurs nutritionnels (le régime, le type d’alimentation, … ) avant et pendant le premier trimestre 
de la grossesse, joue un rôle important dans la survenue d’une PE.18,190,222–224 
Les impacts de ces facteurs peuvent s’expliquer indirectement par l’effet du diabète, de l’IMC que 
nous en avons décrit précédemment. Les aliments riches en calories augmentent le risque225 alors que 
les aliments à base de végétaux, de produits laitiers et de supplémentation en acide folique peuvent 
réduire jusqu’à 50 % le risque de PE.190,225 
Une étude sur 23423 primipares Norvégiennes a apporté qu’une forte consommation de légumes, 
fruits, riz, huiles végétales, et de la volaille a été associée à une réduction du risque de la PE (RR ajus-
té = 0,72; 95 % IC [0,62 - 0,85]), alors qu’un régime alimentaire caractérisé par une forte consomma-
tion d'aliments transformés, comme les saucisses, les hamburgers, pain blanc, collations salées, les 
boissons sucrées et les bonbons ont augmenté le risque de la PE (RR ajusté = 1,21; 95 % IC [1,03 - 
1,42]). L’effet des facteurs nutritionnels a été observé en prenant en compte des facteurs de confusion 
notamment l’utilisation des suppléments alimentaires, l’IMC, l’âge et le tabagisme.225  
3. Facteurs paternels 
Le rôle du père a été décrit dans la rubrique Primiparité (page n° : 40) où le concept de « 
la primipaternité » a été abordé afin de préciser la primiparité au niveau du couple.  
Différentes études ont montré que des multipares ayant un nouveau partenaire présentait plus de 2 fois 
plus de risque que des primipares (OR ajusté = 2,5 ; 95 % IC [1,8 - 3,5])226, l’effet protecteur de 
l’antécédent d’avortement pourrait disparaitre après un changement de partenaire de la grossesse en 
cause147 et les femmes auraient plus de risque si leur partenaire est né d’une grossesse pré-
éclamptique227.  
Certaines études n’ont pas mis en évidence la relation entre le statut marital de la mère et la PE12 mais 
ont montré l’augmentation du risque chez des mères célibataires122,147. Le rôle du père dans le déve-
loppement n’est prouvé d’après les études qui ont montré la relation significative entre la durée de 
cohabitation sexuelle entre le père du fœtus de la grossesse en causes et le risque d’avoir une PE chez 
la mère. 
Dès 1977, les résultats obtenus dans une étude sur des femmes primipares, ont décrit que les femmes 
ayant une PE avaient très significativement moins eu de rapports sexuels avec leurs partenaires avant 
la conception du fœtus que les femmes du groupe contrôlé228. L’effet protecteur d’une longue cohabi-
tation sexuelle avant la conception d’un enfant dans un nouveau couple a été confirmé par la suite chez 
les primipares comme chez les multipares. Le risque a été diminué linéairement chez des femmes 
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ayant une durée de cohabitation de plus d’un an avant la grossesse avec le père de l’enfant229 et il a été 
augmenté linéairement pour une durée de moins de 6 mois122,230,231.  
Les recherches plus approfondies ont conclu que l’exposition de la mère au liquide séminal lors de 
relations sexuelles durables avec son partenaire diminuait le risque. En outre, comme le prédit cette 
hypothèse, l’utilisation des méthodes barrières de contraception semble augmenter le risque231–233. De 
même, les fécondations in vitro avec du sperme de donneurs anonymes sont beaucoup plus à risque 
que celles effectuées avec le sperme du mari ou du partenaire habituel75,234. 
Ces résultats suggèrent un processus interactif entre le père et la mère dans l’étiologie de la PE et im-
pliquent une plausibilité biologique où l’immunologie pourrait jouer un rôle important. En exposant au 
sperme lors d’une relation sexuelle durable, des femmes développent une réponse immunitaire contre 
les spermatozoïdes, qui n’est pas trouvée chez les femmes vierges ou chez les femmes utilisant des 
contraceptifs qui empêchent l'exposition au sperme, et doivent donc être immunologiquement proté-
gées contre les antigènes du père lors d’une grossesse ultérieure. Il est aussi possible que la tolérance 
de l’intrication singulière de la mère et du fœtus, qui partagent seulement la moitié de leurs génomes et 
sont cependant en contact étroit par le sang et les autres tissus, soit facilitée par l’exposition préalable 
aux antigènes paternels.75,228,229,234 
4. Facteurs environnementaux 
4.1. Facteurs saisonniers et climatiques 
En 1933, l’augmentation du risque d’éclampsie chez des femmes Honkongaises ayant accouché en 
hiver a été décrite pour la première fois dans la littérature36. Par la suite, la saisonnalité de PE a été 
observée au moment de l’accouchent par différentes études réalisées dans des régions ayant différentes 
conditions climatiques (tempérée, tropicale, désertique…) et économiques (pays en voie de dévelop-
pement, industriels). Les résultats ont également montré une augmentation du risque pour une date 
d’accouchement pendant les mois froids ou en hiver quand la température est plus basse chez des 
femmes situées en région non-tropicale ou pendant la saison des pluies quand le temps est plus humide 
et froid chez des femmes habitant en région tropicale.12,31,36,44,45,48–52,235 
L’influence des facteurs saisonniers au moment de la naissance sur la PE a été montrée dans deux 
grandes études réalisés par Ros et al.12 en Suède et Magnus et al.31 en Norvège.  
Les chercheurs supposent qu’en hiver, une baisse de température et/ou d’humidité entrainent un déficit 
de la prostaglandine E et 12 présent chez des femmes pré-éclamptiques et connu comme un facteur de 
risque de vasospasme cérébral et de convulsions30,31,137 ; une réduction de l’ensoleillement favorise la 
déficience de la vitamine D21,34. La saisonnalité de PE a été aussi expliquée par d’autres facteurs asso-
ciés comme l’alimentation qui est liée elle-même à la saison31,44,45.  




 Latitudes Ville ou région, Pays 
Prévalence de la PE et 
total effectif de l’étude 
Moment de mesurer l’impact des facteurs météorologiques et /ou saisonniers Risque 
de PE 1er trimestre 2ème trimestre 3ème trimestre 
Climat tempéré, pays occidental 
1 Goodall236 1975 50°-55° N UK Hiver ↗  
2 Alderman30 1988 45°-49° N Washington State, USA 153 cas/687 témoins 
  
Température, humidité,  
précipitation, vent 
0 
3 Magann237 1995 45°-49° N Mississippi, USA Température, humidité 0 
4 Ros12 1998 55°-67° N Sweden 5,2 % (557/10666) Été ↙ 
5 Magnus31 2001 58°-71° N Norway 2,77 % (51801/1869388) Hiver ↗  
6 Phillips32* 2004 45°-49° N Vermont, USA 1,8 % (142/7904) 
Été ↗  
Saison 0 
7 Rudra41 2005 45°-49° N Washington State, USA 
8,4 % (6680/79298) Printemps-Été ↗  
PE sévère 1 % 
(766/77390) 
Printemps-Été   0 
8 Bodnar42 2007 45°-49° N USA 3,4 % (1350/39710) Hiver ↗  
9 Tran238 2015 49°–48°N Yvelines, France 
PE sévère 0.8 % 
(526/63633) 
Été, ↗ Température,  ↗ Énergie 
solaire, ↗ Durée d’ensoleillement   ↗ 
Climat Tempéré, hémisphère Sud 
10 Algert34 2010 28°-36° S Australia 2,8 % (11910/424732) 
Été (entre décembre et février),  ↗  Énergie solaire   ↙ 
Climat tropical 
11 Tottenham36 1933 Hongkong Hiver ↗  
12 Subramaniam38 2007 Mumbai, India 4,18 % (1238/29562) Saison des pluies 0 
13 Tam239 2008 Hongkong Été ↗  
14 Okafor240 2010 
 
Enugu, Nigeria 2,4 % (166/6798) 
  
Saison des pluies (entre avril 
et octobre) 
↗  
15 Elongi241 2011 
 
Kinshasa, Congo 8,5 % (1492/17592) 
  
Saison sèche (entre avril et 
Septembre) 
↗  
16 Pitakkarnkul40* 2011   Bangkok, Thailand 4,7 % (327/7013) 
Saison sèche ↗  
Saison 0 
Climat désertique subtropical ou méditerranéen 
17 Yackerson37 2007 29° -34° N Israel ↗ vent ↗  
18 Shental242 2010 29° -34° N Israel 4,1 % (8421/203461) Hiver ↗  
19 Makhseed243 1999 Kuwait 2,45 % (692/28262) Hiver ↗  
20 Nanbakhsh244 2002 Iran 5,9 % (166/2824) Été (mois d'Aout) ↗  
21 Kashanian245 2011 Tehran, Iran 318 cas / 318 témoins Hiver ↗  
22 Immink246 2008   South Africa 11,5 % (1329/11585) Hiver (entre juin et Aout) ↗  ↗ : augmenter ; ↙ : diminuer ; 0 : non effet ; * mesurer l’impact à la fois au moment de conception et au moment de naissance 
Basée sur la physiopathologie du syndrome, les chercheurs ont ensuite étudié des variations saison-
nières au moment de la conception. Ils ont observé non seulement la relation entre l’augmentation du 
risque et la conception pendant les mois chauds de l’année32,34,41,247 mais aussi montré que la saisonna-
lité de PE est plus liée à la date de conception qu’à la date de naissance32,34.  
En 2008, Tam et al. ont confirmé la variation saisonnière de la PE chez les femmes Hongkongaises. Ils 
ont trouvé que le risque était plus élevé chez des femmes ayant la date de conception en Juin (OR ajus-
té = 2,8 ; 95 % CI [1,5 - 5,2] versus en octobre).239 
Deux études aux États-Unis32,41 et une en Australie34 ont trouvé un risque plus élevé pour des concep-
tions pendant les mois chauds.  
Les impacts des facteurs météorologiques sur la PE ont été décrits par seulement deux études réalisées 
dans des régions ayant des conditions climatiques particulières34,37. La première a montré une corréla-
tion positive mais non significative entre une augmentation du risque de la PE précoce et l’énergie 
solaire un mois après la conception chez des femmes vivant dans les conditions climatiques de 
l’hémisphère Sud en Australie34. La deuxième a trouvé une relation significative entre le risque de PE 
et l’augmentation du vent ou la variation de température et d’humidité sur une fenêtre de 3 jours avant 
la date d’accouchement des femmes ayant vécu dans le désert du Sahara et l’Arabie Saoudite37. 
En Europe, cette thèse fut la première étude déterminant l’impact des facteurs météorologiques et sai-
sonniers au moment de la conception sur le risque de PE. En 2015, cet impact a été confirmé par nos 
premiers résultats publiés dans le journal Paediatric and Perinatal Epidemiology238. (Table 3) 
4.2. Qualité de l’air 
Le nombre des études sur les relations pollution atmosphériques et la PE reste aussi très limité à ce 
jour avec environ dizaines d’études publiées au monde parmi lesquelles, l’impact de ces facteurs sur la 
PE sévère n’a jamais été évalué. La durée de fenêtre de ces études était très variée : effets des pol-
luants moyennés sur mois248, un trimestre248–251, puis sur 4 mois248, puis sur 7 mois248 autour de la date 
de conception ou encore tout au long de la grossesse249. Les résultats obtenus ne permettent pas non 
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VII. Méthodologie - Difficultés 
1. Durée d’étude 
La plupart des études des facteurs environnementaux sur les issues défavorables de grossesse en géné-
ral et sur la PE en particulier, ont fixé par avance la date du début et la date de la fin de l’étude. La 
saisonnalité de certaines issues a été confirmée mais les conclusions concernant la saison ayant le 
risque le plus élevé n’étaient pas concordantes.12,31,32,34,175 
Dans une étude des effets de la température sur la durée de gestation, Strand et al.43 ont trouvé que la 
sélection des naissances survenues pendant une période fixée avait biaisé les résultats car il était pos-
sible de manquer de naissances prématurées au début et de grossesses post-termes à la fin de l’étude. 
Le biais a été évité lorsque les grossesses ayant la gestation plus longue au début de l'étude ont été 
équilibrées aux grossesses ayant la gestation plus courte à la fin.43 
La PE est un facteur de risque de la prématurité. La sous-estimation ou la surestimation des grossesses 
prématurées selon le mois de conception conduit à une mauvaise estimation de la PE et donc produit 
également des erreurs dans la mesure des impacts des facteurs climatiques sur la survenance du syn-
drome. 
2. Discordance et confusion dans la définition 
Il convient de rappeler que la PE précoce est définie par l’apparition d’une hypertension artérielle et 
une protéinurie avant 34 SA3–5,34. Cependant, certains auteurs ont pris le seuil de 37 SA14. 
En plus, plusieurs études ont mélangé la PE, l’éclampsie et l’hypertension gravidique puisqu’il est 
difficile de les distinguer surtout concernant la PE modérée et l’hypertension gravidique ou entre la PE 
sévère et l’éclampsie12,30,34,41,44,49,237,243. Pour étudier l’impact des facteurs saisonniers, Makhseed et 
al.243 ont mélangé l’hypertension gravidique et la PE pendant que Rudra et al.41 ont effectué une ana-
lyse en sous-groupe où ils ont restreint aux femmes ayant un diagnostic confirmé de PE sévère ou 
d’éclampsie. Cette analyse en sous-groupe a classé toutes les femmes présentant aucune de ces deux 
pathologiques dans le groupe de référence. Il est donc difficile de tirer une conclusion de l’impact des 
facteurs environnementaux sur chaque forme de PE à partir des résultats publiés. 
3. Facteurs de confusion 
La plupart des études évaluant l’influence des facteurs climatiques sur la PE n’ont pas inclus ou ont 
limité des facteurs de confusion dans leurs analyses statistiques34,38,175,241,246,247. Les facteurs contex-
tuels n’y ont jamais été pris en compte. Cependant, les caractéristiques géographiques influençant des 
conditions climatiques ont pu être prises en compte35,45,54,252. Des systèmes de soins, des situations 
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socio-économiques, des niveaux d’urbanisation, la présence d’espaces verts ou de loisir dans les en-
droits où des femmes habitent peuvent modifier leur exposition aux facteurs climatiques (expositions 
au niveau individuel)45,252. En partageant les mêmes facteurs contextuels, les femmes pourraient avoir 
le même niveau d’exposition. Par ailleurs, non seulement les facteurs météorologiques mais plusieurs 
autres facteurs de risque (déficience de la vitamine D21,34,253, pollution248,249,254, nutrition...) dépendent 
étroitement des facteurs contextuels. 
4. Fenêtres d’exposition 
Des fenêtres d’exposition ont été choisies selon le moment de la conception ou de la naissance pour 
étudier les impacts des facteurs climatiques sur la survenue d’une PE. Seules les durées d’une saison et 
d’un mois ont été étudiées. La durée des fenêtres semble être choisie par défaut car aucune justifica-
tion du choix des fenêtres n’a été abordée.12,31,32,34,175 
Dans les études des relations pollution-PE, la durée de fenêtre était très variée : effets des polluants 
moyennés sur mois248, un trimestre248–251, puis sur 4 mois248, puis sur 7 mois248 autour de la date de 
conception ou encore tout au long de la grossesse249. 
Par ailleurs, les estimation d’exposition d’une femme à un moment précis durant la grossesse peuvent 
être erronées en raison des différentes méthodes utilisées pour déterminer la date du début de gros-
sesse59,255. À ce jour, aucune étude n’a pris en compte ces erreurs d’estimation des expositions au ni-
veau individuel. 
5. Facteurs météorologiques 
Les impacts simultanés de l’ensemble des facteurs météorologiques sur le risque de la PE n’ont jamais 
été étudiés antérieures. Dans les articles publiés sur les relations entre les facteurs environnementaux 
et la survenue d’une PE, la plupart des auteurs ont évalué la variation saisonnière. À l’inverse, des 
facteurs météorologiques ont été très peu étudiés et à façon individuel.31,32,34,41,42 
Cependant, du point de vue de la météorologie, chaque saison dépend étroitement de plusieurs para-
mètres météorologiques comme la variation des températures et de l’exposition solaire qui président 
principalement au changement saisonier45. La saisonnalité d’une maladie ne reflète pas exactement 
l’impact réel de ces paramètres durant une fenêtre d’exposition donnée, surtout pour une courte durée, 
due à une grande variabilité des conditions météorologiques au cours d’une saison et dans une même 
saison d’une année à l’autre. Les analyses sur des données météorologiques sont donc plus précises 
que sur des facteurs saisonniers32,34. 
Les données météorologiques, quant à elles, peuvent être issues d’une même origine et sont souvent 
corrélées. Certains paramètres météorologiques forment des relations linéaires45,54,256. Il est difficile de 
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traiter cette corrélation et c’est la raison pour laquelle plusieurs études ont choisi par défaut un para-
mètre pour étudier l’impact des facteurs météorologiques. 
Une condition météorologique est formée par l’ensemble des paramètres météorologiques mesurés à 
un endroit précis et à un moment précis même si la variation saisonnière de certains paramètres est très 
faible et la forte corrélation n’est pas trouvée entre tous les paramètres45,54,256. 
6. Analyse statistique 
La plupart des études concernant les différents impacts des facteurs saisonniers ou météorologiques 
sur la PE ont été confirmées seulement par des analyses descriptives et univariées.21,34,38,175,241,246,247 
Dans certaines études où l’analyse multivariée a été appliquée, les auteurs ont choisi les modèles logis-
tiques31,32,42,239, sauf pour une étude en Israël où une approche des analyses série-temporelles et les 
modèles de poisson ont été utilisés37. Cependant, sur une durée d’un an, les résultats obtenus dans les 
analyses série-temporelles semblaient discutables. 
Par ailleurs, aucune de ces études n’ont traité des données manquantes ni la saisonnalité de certains 
facteurs de risque de PE.12,33,41,42 
VIII. Implication après la revue de la littérature 
1. Size d’étude 
Selon les spécialistes en climatologie, le climat de l’Ile-de-France verra ses paramètres évoluer au 
cours du siècle actuel du fait des conséquences du changement climatique global. Les températures 
moyennes augmenteront ; en été, cette hausse sera particulièrement marquée avec un accroissement 
des jours chauds et très chauds (http://www.drias-climat.fr, le site a créé par Météo-France). 
Certains groupes d’individus présentent, de par leurs particularités intrinsèques, une vulnérabilité plus 
importante au changement climatique ayant des impacts négatifs sur leur santé. Un de ces groupes 
comporte les femmes enceintes. Il est donc très important de les protéger et protéger leurs enfants à 
naître des impacts négatifs des facteurs climatiques et des conséquences de long-terme de ces impacts 
et ce, d’autant plus que les résultats publiés ont trouvé les relations entre l’augmentation du risque de 
PE à la date de conception durant les mois chauds. Cependant, la revue de la littérature sur le sujet a 
montré que les méthodes appliquées dans ces études y compris les designs, les différentes fenêtres 
d’exposition et les analyses statistiques sont encore limitées. Il est recommandé de réaliser une étude 
de grande taille avec une méthode permettant de les examiner attentivement. 
Nous allons analyser des données sur 6 années (2008-2013) soit un effectif total de 102909 grossesses 
uniques, dont 845 avec une pré-éclampsie sévère. Ces effectifs permettent une estimation fiable de 
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plusieurs dizaines de facteurs dans un modèle de régression en tenant compte de leur recodage éven-
tuel, de leurs interactions et de leur structure hiérarchique. Notre étude peut être considérée à ce jour 
comme la plus importante au monde dans la recherche des relations entre les facteurs climatiques et la 
maladie. Le contrôle de la qualité des données est vérifié et les données manquantes sont examinées 
soigneusement pour assurer la crédibilité des résultats.257 
2. Modélisations statistiques 
2.1. Temporalité du phénomène 
La relation environnementale météo-PE sévère n'agit pas selon un mode aigu transitoire mais vraisem-
blablement sur un mode chronique et très retardé (si la fenêtre de susceptibilité est celle de l'implanta-
tion de l'embryon au début de la grossesse alors que la pré-éclampsie se traduit en fin de grossesse) ce 
qui invalide l'emploi de modèles cas-croisés dédiés à des phénomènes transitoires. Par ailleurs, la rela-
tive brièveté de la série n'indique pas l'emploi de méthodes de séries temporelles, qui par ailleurs ne 
permettraient pas d'analyser l'influence de facteurs individuels ou contextuels. 
2.2. Corrélation des expositions et analyse multidimensionnelle 
Pour étudier l’impact des facteurs climatiques sur la santé, plusieurs études ont choisi d’étudier un seul 
paramètre météorologique pour éviter la complication dans l’utilisation d’un grand nombre de para-
mètres ayant des relations particulières entre eux. 
Cependant, les données météorologiques sont souvent corrélées. Le climat est formé par la résultante 
des comportements synergiques de l’ensemble de paramètres météorologiques. Les conditions clima-
tiques dépendent des conditions géographiques et vis-versa. Les conditions météorologiques d’un en-
droit quant à elles dépendent de l’ensemble de paramètres météorologiques mesurés dans cet endroit à 
un moment précis.45,54,258 
C’est aussi qu’une analyse multidimensionnelle sera mise en œuvre sur les données météorologiques 
pour définir des configurations météorologiques en identifiant des conditions météorologiques dans les 
Yvelines durant l’étude dans le but de réduire si possible la masse de données à manipuler par les mo-
dèles statistiques. 
2.3. Linéarité des impacts 
Dans les études météo-PE, les paramètres météorologiques étaient introduits dans les analyses statis-
tiques sans prendre de précautions particulières. Il est de même pour d’autres facteurs de risque 
comme l’âge maternel, le dosage de la vitamine D… qui étaient utilisés comme des variables conti-
nues ou catégorielles dont différents seuils usuels en cliniques ont été fixés par défaut. Or, dans le 
contexte de notre étude, la durée d’ensoleillement par exemple ne peut être un facteur de risque qu’à 
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partir d’une certaine valeur (effet seuil) ou pour ses valeurs extrêmes. Un tel codage suppose néan-
moins qu’il existe une relation linéaire entre les variables quantitatives indépendantes et la variable à 
expliquer. Cette situation s’applique pour la plupart des mesures quantitatives. Un modèle additif gé-
néralisé (GAM, en anglais : Generalized Additive Model) va être appliqué dans le but de vérifier la 
non-linéarité entre chacune des variables continues et la PE sévère puis de décider comment l’utiliser 
dans les analyses multivariées.259 
2.4. Hiérarchie des covariables 
Les niveaux de condition météorologique sont ceux des stations de mesure et ne correspondent pas 
nécessairement aux expositions individuelles. L'usage de modèles de régression utilisant les mesures 
des paramètres météorologiques d’un site en tant que variable individuelle d’exposition pour évaluer 
les effets météorologiques sur la survenue de la PE sévère paraît discutable car ces niveaux de mesure 
ne sont que le reflet d'un environnement partagé par tous les individus d'un même site. Plusieurs 
femmes peuvent avoir la même date de conception, elles partagent donc les mêmes facteurs météoro-
logiques. Il en est de même des caractéristiques socio-économiques des territoires de résidence où les 
femmes vivant dans une même commune de résidence partagent donc également les mêmes facteurs 
contextuels de leur commune. Enfin, non seulement les paramètres météorologiques mais aussi cer-
tains facteurs de risque de PE (déficience de la vitamine D, infection urinaire) dépendent du facteur 
saisonnier. En conséquence, une modélisation hiérarchique multiniveaux (approche conditionnelle ou 
analyses de stratification) sera employée pour appréhender de façon plus rigoureuse la structure hié-
rarchique des données (individu-zones de territoires-saison de conception). 
2.5. Réponse en fonction du temps 
L'évènement d'intérêt est la pré-éclampsie qui s’installe dès début de la grossesse mais il est impos-
sible de déterminer le moment exact de sa survenue. À ce jour, son diagnostic peut être confirmé seu-
lement à partir de la 20ième SA5,260,261. Cependant, il est important de prendre en compte la durée de 
suivi de chaque grossesse sur laquelle la PE survient ou pas puisque la sévérité de PE dépend stricte-
ment de la date de diagnostic4,5,14,100,106 et que la PE précoce progresse souvent vers la forme sévère100. 
L’analyse de survie (modèles de Cox à risques proportionnels, les analyses à covariables dépendantes 
du temps ou à coefficients dépendants du temps) sera aussi envisagée. Elle n’a jamais été antérieure-
ment appliquée dans la détermination des impacts des facteurs environnementaux sur la PE mais sur 
d’autres issues de la grossesse ayant liés étroitement à ce syndrome comme la prématurité ou le petit 
poids à la naissance258,262,263. 
En plus, dans nos travaux, les facteurs explicatifs explorés sont d'une part maternels, d'autre part con-
textuels, fixes à l'échelle de la grossesse (socio-économie du quartier), mais aussi des conditions mé-
téorologiques qui varient au cours du temps de la grossesse. 
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2.6. Robustesse de la modélisation 
Deux facteurs de variation seront pris en compte pour cette analyse de sensibilité : 
- Estimation de la date de conception : utilisation des bornes de l'estimation de la date de con-
ception. Par conséquence, la méthode de pondération va être utilisée afin de mieux d’estimer 
les expositions à la date de conception et au cours de la grossesse. 
- Résolution spatiale : taille de la zone d'affectation des mesures d'exposition ou effet de la mé-
thode d'estimation, la variabilité étant plus forte pour les données atmosphériques que météo. 
2.7. Limites prévues et solutions 
La mesure de l'exposition n'intègre pas le facteur espace-temps de la femme enceinte (dont le lieu de 
travail peut avoir une pollution différente de celle du domicile). L'usage de mesures moyennées sur 
une grande zone géographique affaiblit certainement l'association, par contre la mesure sur une maille 
fine expose au risque d'associer une exposition à une personne qui certes réside dans cette maille mais 
peut travailler en dehors. Étant donné que nous ne connaissons ni la localisation précise de la mère ni 
leurs budgets espace-temps (déplacement quotidiens, lieu de travail), une approche bien qu’assez 
lourde dans la mise en œuvre notamment d’un point de vue réglementaire, consisterait à interroger la 
base de données de la CNAV (Caisse nationale d'assurance vieillesse) qui recueille pour chaque indi-
vidu en France la totalité de son parcours professionnel (périodes d'emploi, emplois exercés, em-
ployeur avec son adresse) permettant ainsi de reconstituer un budget espace-temps réaliste d’un point 
de vue individuel. 
Il est à noter que peu d'études de grande taille ont été capables de répondre à cette difficulté. Dans ce 
projet, nous envisageons de procéder à une analyse de sensibilité pour quantifier ce problème : 1) se 
restreindre aux zones urbaines ou aux communes ayant un faible taux d’habitants dont les lieux de 
travail se situant dans le département de résidence où la mobilité est plus réduite, 2) exclure des gros-
sesses conçues pendant les vacances d’été où les femmes ont plus d’occasion d’être exposées aux fac-
teurs météorologiques. 
Comme pour la plupart des études épidémiologiques, nous devons faire face à nombreuses données 
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I. Introduction 
Ce chapitre commence par présenter le design puis la zone d’étude. 
Ensuite, il présente en détail les 3 jeux de données qui sont mesurées dans cette zone. 
Une partie de ce chapitre décrira les critères de sélection des sujets ainsi que les covariables. 
Enfin, une partie est consacrée à la construction des fenêtres d’exposition avant de détailler le plan 
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II. Design d’étude 
Ce projet de thèse a un design d’étude rétrospective construit à partir des données prospectives au 
niveau régional afin de mettre en évidence les associations entre le risque de la PE sévère et les fac-
teurs environnementaux. (Figure 3) 
Les données au niveau individuel correspondent à des femmes ayant habité dans les Yvelines durant 
leur grossesse. Elles ont été incluses en fonction de la date de conception entre le1er mai 2007 et le 31 
mars 2013 pour des naissances entre le 1er Janvier 2008 et le 31 Décembre 2013. Plusieurs grossesses 
ont été conçues chaque jour durant l’étude. La survenance ou pas d’une pré-éclampsie sévère, 
l’élément d’intérêt, a été confirmée pour chaque grossesse. Les variables au niveau individuel ont été 
classées en 3 groupes : les facteurs cliniques de la mère, les facteurs comportementaux de la mère, 
enfin les facteurs socio-économiques de la mère et du père. 
Des données contextuelles au niveau communal du département des Yvelines ont été obtenues à partir 
d’enquêtes Revenus fiscaux et sociaux de l’INSEE en 2008-2009. 
Des données météorologiques ont été mesurées quotidiennement dans les stations situées en Yvelines 
par Météo-France entre 1er mai 2007 au 31 mars 2013 selon la date de conception. Les grossesses con-
çues en même jour ont partagé les mêmes facteurs météorologiques et saisonniers. 
 
Figure 3. Design de l’étude 
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La variable dépendante est la pré-éclampsie sévère. Le groupe de référence (non-PE sévère) inclut les 
femmes qui n’ont pas eu de la pré-éclampsie sévère mais aurait développé la pré-éclampsie modéré.248 
Les variables indépendantes sont les facteurs météorologiques et les facteurs saisonniers au début de la 
grossesse. 
Les variables d’ajustement (covariables) ont inclus les facteurs individuels et les facteurs contextuels 
au niveau de la commune maternelle. 
Nous avons noté que les habitants (dont les mères) d’une commune ont partagé le même contexte so-
cio-économique et géographique de la commune et que les grossesses conçues les mêmes jours ont 
partagé les mêmes facteurs météorologiques et saisonniers.  
Les hypothèses nulles (H0) de l’étude sont : 
- H0 : Facteurs environnementaux au début de la grossesse n’influencent pas la survenue d’une 
PE sévère 
- H0 : Associations entre les facteurs environnementaux et la survenue d’une PE sévère ne dé-
pendent pas de l’âge gestationnel.  
- H0 : Influences des facteurs environnementaux sur la survenue de la PE sévère précoce et la 
PE sévère tardive ne sont pas différents. 
III. Zone d’étude 
Notre zone d’étude est située dans le département des Yvelines qui fait partie de la région Île-de-
France. Un citoyen des Yvelines s’appelle un yvelinois.  
Les Yvelines sont séparées administrativement en 262 communes. Le département partage sa frontière 
avec 3 autres départements de la région Ile-de-France (le Val-d'Oise au nord, les Hauts-de-Seine à l’est 
et l'Essonne au sud-est) et deux autres régions Centre-Val de Loire (l'Eure-et-Loir au sud-ouest) et 
Normandie (l'Eure à l'ouest). (Figure 4) 
La géographie et le climat des Yvelines ne se distinguent pas fondamentalement de celle de l'Île-de-
France (http://www.drias-climat.fr). Elle se caractérise, comme celle des autres départements de la 
grande couronne parisienne par l'importante surface consacrée aux espaces naturels (bois, forêts et 
grands parc) qui représentent 30 % de surfaces du territoire et se retrouvent dans plus de 39 % com-
munes.264 
Le département des Yvelines regroupe une population d’environ 1,4 millions d’habitants. La superfi-
cie du département est de 2284 km². La densité de population s'établit à 731 habitants/km2, très supé-
rieure à la densité moyenne de la France métropolitaine (116 habitants/km2), mais nettement en des-
sous du niveau régional (991 habitants/km2). Parmi les communes en Yvelines, 209 (80 %) communes 
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ont une densité inférieure à 1000 habitants/km². La densité des communes ayant une frontière avec la 
Normandie et le Centre-Val de Loire est inférieure à 200 habitants/km².264
Concernant le lieu de travail, plus de 54 % des habitants en Yvelines travaillent dans leur département 
de résidence. Environs 44 % entre eux travaillent dans d’autres départements de la région Île-de-
France et seul 2 % travaillent hors de la région. Les habitants ayant un lieu de travail à l’extérieur de 
l’Île-de-France résident souvent dans les communes qui partagent la frontière avec la région Norman-
die ou Centre-Val de Loire.264  
IV. Jeu de données 
1. Données MYPA 
Des données concernant la mère, le(s) fœtus et la maternité durant sa grossesse ont été extraites de la 
base de données du réseau des Maternité en Yvelines et Périnatalité Active (MYPA).  
Ayant obtenu l’autorisation de la CNIL (la Commission nationale informatique et liberté) en 2002, 
MYPA est une partie du programme CoNaissance 78 qui est une collaboration entre les maternités, le 
Conseil général des Yvelines, le Réseau Périnatalité de l’agence régionale de la santé (ARS) de l’Île-
de-France (PERINAT-ARS-IDF), et l’unité Inserm U953 (l’Unité de Recherches épidémiologiques en 
santé périnatale et santé des femmes et des enfants de l’Institut National de la Santé et de la Recherche 
Médicale).  
MYPA collecte l’information pour environ 99 % des grossesses à partir de 22 SA des femmes ayant 
habité en Yvelines durant leur grossesse, soit près de 19000 naissances chaque année. 
MYPA met en place des contrôles de qualité permettant de corriger de nombreuses données erronées 
ou manquantes. Après le monitoring des données pour chaque maternité, des contrôles de cohérence 
des données sont effectués sous la direction du directeur de l’unité Inserm U953. Un retour 
d’information est ensuite produit chaque trimestre pour chaque maternité. Ce retour comprend une 
description détaillée des indicateurs des différents certificats pour la maternité, comparés à ceux du 
réseau. Des analyses des données sont également produites et communiquées aux professionnels du 
réseau, au comité scientifique une fois par trimestre et lors d’une rencontre annuelle. 
MYPA a été construite en 2002 mais c’est seulement depuis 2008 que ses données sont recueillies de 
façon prospective à la source et enregistrées sur un système informatique commun, puis monitorées et 
consolidées au niveau du département à partir : 
i) du dossier obstétrical à la fin de la grossesse,  
ii) du premier certificat de santé des nouveau-nés à 8 jours après la naissance de l’enfant (CS8)  
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Ce recueil a conduit à un enrichissement grâce à des données complémentaires concernant la 
morbidité maternelle qui permet de construire la majorité des indicateurs de santé PERISTAT,  
iii) du certificat complémentaire renseignant notamment sur la morbidité maternelle sévère, les 
déchirures du périnée et les épisiotomies 
iv) du certificat d’enfant mort-né concernant les décès périnataux et les interruptions médi-
cales de grossesse à partir de 22 SA. 
Notre premier jeu de données (fichier MYPA) a inclus les grossesses des mères qui ont accouché entre 
le 1er janvier 2008 et le 31 décembre 2013.  
Données concernant la mère : 
- code postale de la résidence 
- âge à l’accouchement 
- nombre d’accouchement  
- nombre de grossesse 
- mode d’accouchement 
- statut marital 
- niveau d’étude 
- statut professionnel 
- antécédents obstétriques (antécédente de prématurité, de mortalité fœtale, de césariennene …) 
- statut professionnel du père 
- consommation du tabac et de l’alcool pendant la grossesse 
- complications pendant la grossesse en cause (pré-éclampsie sévère, diabète gestationnel, hos-
pitalisation pendant la grossesse, grossesse déclarée pathologique …) 
Données concernant le(s) fœtus : 
- date de naissance 
- âge gestationnel (en semaine d’aménorrhée) et confirmé par 3 examens échographiques obli-
gatoires au cours de la grossesse 
- sexe du fœtus 
- taille de naissance 
- poids de naissance 
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- périmètre crânien de naissance 
- transfert de l’enfant après la naissance 
- mort-né à partir de 22 semaines d’aménorrhées 
- Date de conception est une date estimée à partir de la date de naissance et l’âge gestationnel : 
dateconcept = (datenaissance - agegestationnel*7) + 15  [1] 
 dateconcept : date de conception ;  
 datenaissance : date de naissance ;  
 agegestationne : âge gestationnel en SA 
Données concernant la maternité 
- catégorie de maternité (publique ou privé)
- niveau de la maternité (I, II, III)265 
Maternités de niveau I : disposent d'une unité d'obstétrique avec au moins une sage-femme présente 24 
heures/24 et un obstétricien (et un chirurgien si l’obstétricien n’est pas titulaire de la compétence chi-
rurgicale), un anesthésiste réanimateur et un pédiatre présents ou rapidement joignables (liste 
d’astreinte). Elles prennent 24 h/24 h en charge des grossesses normale et à bas risque au cours du 9ème 
mois de grossesse ; les consultations de surveillance de grossesse et les urgences obstétricales (fausses 
couches, grossesses extra-utérines, césariennes, hémorragies de la délivrance).  
Maternités de niveau II : disposent d'une unité d'obstétrique, d’un service de soins intensifs en néona-
talogie (niveau II b) et d’un service de réanimation adulte (dans certaines maternités). Elles prennent 
en charge les grossesses à risques maternels et des enfants nés prématurément pendant le 8ème mois 
de grossesse (32–36 SA), pesant entre 1500 et 2500 g, et/ou nécessitant des soins spécifiques. 
Maternités de niveau III : disposent obligatoirement d'une unité d'obstétrique, d'une unité de néonata-
logie et d'une unité de réanimation néonatale permettant la prise en charge des enfants nés très préma-
turément (pendant le 6ème ou le 7ème mois de grossesse) ou présentant des maladies ou des malforma-
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2. Données contextuelles 
Incluant les facteurs contextuels dans le fichier INSEE, ce jeu comprend les données géographique et 
socio-économique de chaque commune en Yvelines issues des enquêtes Revenus fiscaux et sociaux de 
l’INSEE en 2008-2009. 
Données géographiques :  
- code INSEE des communes en Yvelines 
- surface (km²) 
- Présence de grands espaces naturels 
Données socio-économiques : 
- nombre d’habitants 
- nombre d’habitant ayant une tranche d’âge entre 1 an à 100 ans et plus 
- densité de la commune (habitants/km²) 
- proportion du statut professionnel des habitants 
- proportion d’habitants ayant un baccalauréat (ou d'un diplôme équivalent) 
- proportion du lieu de travail des habitants 
- taux de chômage des habitants 
- nombre de ménages 
- revenu médian par ménage 
La proportion du statut professionnel, du niveau d’étude, du lieu de travail et du taux de chômage de 
chaque commune porte sur la population active âgée de 15 à 64 ans et s'entend au sens du recense-
ment. 
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Q1 - Q2 - Q3b Rangec 
Présence de grands espaces naturels 
Non 159 (60,7 %) 
Oui 103 (39,3 %) 
Densité (habitants/km²) 732 ± 1229 78 - 172 - 674 3 - 6916 
Proportion d’habitants ayant un baccalauréat, % 17,7 ± 2,6 16,1 - 17,6 - 19,4 8,9 - 27,4 
Proportion d’habitants ayant un travail du type col-bleu, % 10,8 ± 5,9 6,7 - 9,8 - 14,1 0,0 - 46,2 
Lieu de travail en dehors des Yvelines, % 45,9 ± 1,6 45,3 - 46,3 - 47,0 38,7 - 48,7 
Lieu de travail en dehors des Yvelines au-dessus de la médiane 
Non 131 (50,0 %) 
Oui 131 (50,0 %) 
Lieu de travail en dehors des Yvelines au-dessus du troisième quartile 
Non 196 (74,8 %) 
Oui 66 (25,2 %) 
Lieu de travail en dehors de l’Île-de-France, % 2,2 ± 2,8 0,8 - 1,3 - 2,2 0,0 - 25,0 
Proportion de chômeurs, % 4,9 ± 1,7 3,9 - 4,8 - 5,7 0,0 - 12,0 
Médiane du revenu par ménage, €/an 45717 ± 9048 40259 - 44772 - 51331 23677 - 76499 
a : moyenne ± écart-type selon chaque variable quantitative ou effectif et (pourcentage%)selon chaque modalité indiquée 
b : 1er quartile, 2ème quartile, 3ème quartile 
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3. Données météorologiques 
Les données météorologiques en moyennes journalières sont fournies par Météo-France (Table 5). 
Elles ont été mesurées dans les stations situées en Yvelines entre le 1er janvier 2007 et le 31 décembre 
2013. Il y a 10 stations météorologiques en Yvelines dont 5 stations situées dans les communes rurales 
et 5 autres dans les zones urbaines (Figure 4). 
On note que les mesures de données ne sont pas disponibles dans toutes les stations (Table 5). Cepen-
dant, les mesures de chaque paramètre ne sont pas significativement différentes selon les stations (ru-
brique : Paramètres météorologiques en moyennes journalières en ANNEXE). Par conséquence, 
chaque jour, chaque paramètre météorologique a été estimé par la moyenne de ses mesures en 
moyenne journalière dans toutes les stations en Yvelines. 
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Figure 4. Urbanisation et stations météorologiques en Yvelines 
 
La date de conception est une date estimée dont la distribution suit une loi normale où la vraie date se 
trouve dans l’intervalle de 5 jours avant et 5 jours après la date estimée59,255. Il est donc important 
d’estimer l’exposition de la mère au début de la grossesse aux facteurs météorologiques en respectant 
l’estimation de la date de conception. Pour chaque mesure quotidienne d’un paramètre météorologique 
au niveau départemental, nous avons donc calculé la moyenne pondérée sur 11 jours autour de la date 
de la mesure. 
Enfin, le troisième jeu sélectionne les données pondérées de 14 paramètres météorologiques journa-
liers entre le 1er mai 2007 et le 31 mars 2013 dans le fichier Météo. 
Table 5. Mesure des données météorologiques dans des stations situées en Yvelines 







TRAPPESur VILLACOUBLAYur VERSAILLESur 
Durée d’ensoleillement, h        x x  
Énergie solaire, MJ/m² x  x     x   
Température minimale, °C x x x x x x x x x x 
Température maximale, °C x x x x x x x x x x 
Température moyenne, °C    x    x   
Humidité minimale, % x x x x   x x x  
Humidité maximale, % x x x x x  x x x  
Durée de l’humidité ≤ 40 %, h    x    x   
Durée de l’humidité ≥ 80 %, h    x    x   
Hauteur de précipitation, ml x x x x x x x x x x 
Durée des précipitations, h       x x x  
Pression atmosphérique, hPa       x x x  
Vitesse moyenne du vent sur 10 
m, m/s 
x  x x   x x x  
Vitesse maximale du vent sur 10 
m, m/s 
x  x x   x x x  
ur = stations situées dans un zone urbaine, x : mesure disponible 
V. Population 
La base de données MYPA comprend les grossesses des 118987 femmes habitant dans 262 communes 
du département des Yvelines et ayant accouché entre le 1er janvier 2008 et le 31 décembre 2013.  
Parmi ces grossesses, nous avons d’abord exclu les grossesses multiples qui sont considérées comme 
un facteur de risque potentiel de PE. Une grossesse multiple pourrait avoir jusqu’à 14 fois plus de 
risque de PE par rapport à une grossesse unique.12,72,99,122–124 
Afin de travailler avec une population représentative et éviter les erreurs de sélection, nous avons ex-
clu des accouchements après 41 SA (post-termes) puisque : i) les manifestations cliniques de la PE 
sévère se confirment souvent avant 34 SA2,67,69,70 et très rarement à la fin de la grossesse9. ; ii) pour une 
grossesse avec PE sévère, il est formellement recommandé un arrêt de la grossesse à partir de 37 
SA5,266 ; iii) les grossesses post-termes sont rares (1% en France) et considérées comme des grossesses 
particulières5.  
Pour éviter des sous-estimations et surestimations de la prématurité arrivée au début et à la fin de 
l’étude43, nous avons ensuite exclu les grossesses conçues avant mai 2007 ou à partir du mois d’avril 
2013.  
Enfin, nous avons exclu des grossesses présentant des données manquantes sur une des 5 variables 
clés : âge maternelle, nombre de fœtus, âge gestationnel, parité et la résidence maternelle.  
Au total, les 102909 grossesses uniques conçues entre le 1er mai 2007 et le 31 Mars 2013 ont été sélec-
tionnées comme un sujet d’intérêt pour un projet de thèse. (Figure 5) 
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Figure 5. Diagramme d’inclusion des grossesses uniques participées à la population d’étude 
VI. Covariables 
Les covariables (au niveau individuel et contextuel) sont choisies a priori selon nos connaissances sur 
les facteurs de risque de PE décrits dans la littérature et la disponibilité des données.  
Les variables quantitatives sélectionnées peuvent être transformées en variables qualitatives en utili-
sant les seuils usuels ou les seuils obtenus après la modélisation à base des courbes « splines » à l’aide 
des modèles additifs généralisés (rubrique : Modèle additif généralisé, page n° : 82). Après les ana-
lyses descriptives, certaines variables quantitatives peuvent être transformées en variables qualitatives 
afin que les analyses multivariées puissent prendre en compte leurs caractéristiques particulières.  
Covariables au niveau individuel  
Pour chaque femme incluse dans l’étude, l’information détaillé de leur grossesse était recueillie et 
comprenait : âge maternel ou tranche d’âge maternel (≤ 20 ans, 21-34 ans, ≥ 34 ans), niveau d’étude, 
statut professionnel, statut maritale, consommation de tabac pendant la grossesse, consommation 
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d’alcool pendant la grossesse, antécédents de prématurité, antécédents de césarienne, primarité, dia-
bète gestationnel et sexe du fœtus.3,9,14,31,32,45,237,248  
Covariables au niveau communal de la mère 
Les caractéristiques du contexte géographique et socio-économique de chaque commune en Yvelines 
où les femmes habitaient pendant leur grossesse étaient : présence de grands espaces naturels, densité 
de la commune, proportion d’habitants ayant un niveau d’étude supérieur ou égal au baccalauréat, 
proportion d’habitants travaillant en dehors des Yvelines, proportions d’habitants ayant un travail du 
type col-bleu, proportion de chômeurs, médiane du revenu par ménage.35,45,248,252 
VII. Exposition et fenêtre d’exposition 
Plusieurs travaux de recherche ont montré l’origine placentaire de pré-éclampsie3–5,267 et que l’étape 
de la manifestation clinique à partir de 20 SA est celle de la maladie systémique maternelle pouvant 
refléter les derniers stades de stratégies fœtales et maternelles pour compenser une mauvaise perfusion 
du placenta83,268,269. Nous avons étudié les impacts des facteurs environnementaux mesurés avant 20 
SA sur le risque de PE. En particulièrement, la période entre 4 semaines avant et 20 semaines après la 
date de conception est définie comme la période d’intérêt retenue pour étudier la PE.83,268,269 
L’analyse descriptive de la PE sévère selon les mois de naissances va être présentée uniquement dans 
le but de comparer notre observation avec celle des études précédentes. 
1. Exposition 
Nous avons choisi 2 types d’exposition pour étudier les impacts des facteurs environnementaux sur le 
risque de PE : exposition aux facteurs météorologiques et aux facteurs saisonniers. 
1.1. Facteurs météorologiques 
1.1.1. Paramètres météorologiques 
Selon la climatologie, les paramètres de températures et les paramètres solaires sont connus comme les 
principaux facteurs décidant des caractéristiques de chaque saison et aussi le changement d’une saison 
à l’autre. En plus, plusieurs études ont montré l’augmentation significative du risque de PE chez des 
mères dont la date de conception était au printemps ou en été quand le temps est plus chaud et la durée 
d’ensoleillement plus longue32,34,41. Nous avons choisi, dans un premier temps, d’étudier les impacts de 
l’énergie solaire, la durée d’ensoleillement, la température minimale et de la température maximale sur 
le risque de la PE sévère. Puisque ces 4 paramètres forment une corrélation linéaire (r > 0,9, Figure 
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1.1.2. Conditions météorologiques 
Le climat est multivarié par nature car une condition météorologique est construite par l’ensemble des 
paramètres météorologiques à chaque moment et à chaque endroit précis même si la corrélation n’est 
pas toujours trouvée entre tous ces paramètres et la variation saisonnière de certains paramètres n’est 
pas très nette et dépend des conditions géographiques (par exemple la variation saisonnière du vent est 
différente entre l’Europe et le désert du Sahara). Étudier isolément l’impact de chaque paramètre, 
même des paramètres représentatifs pour le climat, semble subjectif et ne reflète pas complètement les 
impacts des facteurs environnementaux. En plus, il y a de nombreuses conditions météorologiques qui 
ne sont pas dominées par un des 4 paramètres les plus représentatifs pour le climat. 45,54,256 
Il est donc important d’étudier simultanément l’ensemble des paramètres à travers les conditions mé-
téorologiques. 
Dans un deuxième temps, nous avons identifié des conditions météorologiques pouvant exister en 
Yvelines au cours de l’étude à l’aide de 14 paramètres mesurés quotidiennement. Nous avons ensuite 
évalué les impacts de ces conditions sur le risque d’avoir une PE sévère.45,54,256 
1.2. Facteurs saisonniers 
La saisonnalité de la PE est connue dans la littérature. Elle est observée dans notre travail afin de véri-
fier la cohérence de la variation saisonnière de PE avec celle des paramètres météorologiques et aussi 
de comparer nos résultats avec ceux de la littérature. 
Nous avons utilisé 3 paramètres saisonniers : saison, mois et la quinzaine du mois.  
Les 4 saisons d’une année ont été délimitées de la manière suivante : 
- Printemps : commence à partir du 21 Mars septembre jusqu’au 20 Juin 
- Été : commence à partir du 21 Juin septembre jusqu’au 20 Septembre 
- Automne : commence à partir du 21 Septembre jusqu’au 20 Décembre 
- Hiver : commence à partir du 21 Décembre septembre jusqu’au 20 Mars 
Pour la première fois, le risque de PE selon la quinzaine du mois est évalué dans notre travail. Les 2 
quinzaines d’un des 12 mois d’une année sont définis :  
- La première quinzaine inclue les jours entre le 1er et le 15 du mois (exemple : JAN1 : 1ière 
quinzaine du mois de janvier) 
- La deuxième quinzaine inclue les jours du 16 jusqu’à la fin du mois (JAN2 : 2ième quinzaine du 
mois de janvier) 
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2. Fenêtre d’exposition 
2.1. Fenêtres fixées à partir de la date de conception 
Dans la première partie de ce travail, nous avons choisi deux fenêtres d’exposition d’une durée de 30 
jours (F-30J, équivalente à un mois) et de 90 jours (F-90J, équivalente à une saison) à partir de la date 
de conception. Ces fenêtres nous permettent d’évaluer les impacts des 4 paramètres météorologiques 
(la durée d’ensoleillement, l’énergie solaire, la température minimale ou de la température maximale) 
à partir de la date de conception sur le risque de PE sévère. 
2.2. Fenêtres situant dans la période d’intérêt 
2.1.1. Période d’intérêt 
Plusieurs facteurs de risque de PE comme l’augmentation de l’hypertension artérielle3,5, les infections 
urinaire165, les polluants248 sont identifiés avant ou au tout début de la grossesse chez des femmes 
ayant développé une PE plus tard.  
En théorie, les mesures d’expositions sont possibles à tout moment mais en réalité, l’estimation de 
l’exposition d’une femme enceinte trop en amont de la date de conception ne semblent pas faisables 
pour des questions d’éthique, il est quasiment impossible de faire une étude randomisée et contrôlée 
sur les expositions aux facteurs météorologiques des femmes enceintes avant ou durant leurs gros-
sesses. Chez les femmes ayant une grossesse spontanée, le test de grossesse est efficace seulement un 
mois après la conception. En plus, avant la grossesse, elle est mobile et peut s’exposer aux facteurs 
environnementaux en dehors du département ou de la région de résidence (pour leur travail, va-
cances…). En conclusion, la période entre 4 semaines avant et 20 semaines après la date de conception 
est définie comme la période d’intérêt retenue pour étudier la PE.83,268,269 
2.1.2. Durées des fenêtres 
La mauvaise perfusion placentaire et une diminution de la perfusion sanguine vers les organes ont été 
observées pendant une durée de 2 semaines étant présumées comme l’origine de la PE4,267. D’autre 
part, la demi-vie de la vitamine D est d’environ 2 semaines dans la circulation253. La synthèse de cette 
vitamine dépend nettement de la saison et son déficit est connu comme un des facteurs de risque de la 
PE156,166,253. Nous avons déduit qu’une durée de 2 semaines pourrait être suffisante pour la mesure de 
l’impact des facteurs environnementaux sur la survenue d’une PE. Durant la période d’intérêt, les fe-
nêtres de 15 jours (F-2S ou fenêtre de 2 semaines) ont été étudiées pour la première fois dans notre 
travail. Cette durée est équivalente à 2 semaines permettant à la fois de construire une fenêtre autour 
de la date de conception (une fenêtre de 15 jours = 7 jours avant + 7 jours après + jour de conception) 
et de prendre l’unité usuelle « semaine » dans la gynécologie pour nommer les fenêtres.  
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Nous avons créé parallèlement des fenêtres de 29 jours (F-4S ou fenêtre de 4 semaines et équivalente à 
un mois) permettant de comparer les effets globaux entre 2 durées et aussi entre les effets des F-4S et 
les impacts des facteurs météorologiques moyennés sur un mois des études précédentes.  
2.1.3. Construction des fenêtres d’exposition dans la période d’intérêt 
Dans la construction des fenêtres d’exposition « classiques », la mesure de l’effet entre deux fenêtres 
est souvent ignorée. Pour une durée d’un mois, par exemple, la 1ère fenêtre est entre la semaine 1 et la 
semaine 2 ; la deuxième est entre la semaine 2 et la semaine 3… Nous nous sommes demandé ce qu’il 
se passait pour l’exposition entre 1,5 à 2,5 semaines ? Pour mieux compléter ces « trous » de mesure, 
nous avons construit des fenêtres de telle façon que deux fenêtres voisines se chevauchent sur une 
semaine (technique semaine par semaine). Pour les fenêtres de 2 semaines, par exemple, la 1ère fe-
nêtre (ou semaine -4 et -3) a commencé à partir du début de la 4ième semaine (-28 jours) jusqu’à la fin 
de la 3ième semaine (-14 jours) avant la conception ; la 2ième (ou semaine -3 et -2) entre le début de la 
3ième semaine (-21 jours) et la fin de la 1ère semaine (-7 jours) avant la conception...  
De la même façon, nous avons construit les fenêtres de 4 semaines.  
La Figure 6 présente la définition les 44 fenêtres : 23 fenêtres de 2 semaines et 21 fenêtres de 4 se-
maines. 
Ces fenêtres nous permettent d’évaluer les impacts des conditions météorologiques selon la date de 
conception sur le risque de PE sévère. 
 
Figure 6. Construction des fenêtres d’exposition durant la période entre la 4ième semaine avant à la 20ième 
semaine après la date de conception 
Jour -28 -21 -14 -7 0 7 14 21 28 35 42 49 56 63 70 77 84 91 98 105 112 119 126 133 140
Semaine -4 -3 -2 -1 0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14 15 16 17 18 19 20
1 1
2 2 Fenêtre de 2 semaines
3 3
4 4 Fenêtre de 4 semaines
5 5
6 6 Fenêtre au tour de la date de conception
7 7
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VIII. Plan d’analyse statistique 
1. Data management 
1.1. Fusionner des fichiers 
Avant de fusionner les fichiers, nous avons effectué la recherche des doublons et des données aber-
rantes. Nous n’avons trouvé aucun doublon et très peu de données aberrantes existantes dans le Fichier 
MYPA : 6 grossesses ayant une taille de naissance supérieur à 90 cm ; 12 grossesses ayant un poids de 
naissance supérieurs à 6000 g, à 0 g ou inférieur de 500 g chez les enfants vivants nés après 37 SA 
d’une grossesse non pathologique. Les données sur la taille et le poids de naissance de ces grossesses 
ont été considérées comme manquantes. 
Après avoir sélectionné 102909 grossesses uniques conçues entre le 1er mai 2007 et le 31 Mars 2013, 
le fichier MYPA ayant la variable « code Insee de la commune maternelle », a été relié avec le fichier 
INSEE qui comporte des données de 262 communes du département Yvelines par la variable « code 
Insee de la commune ». Nous avons obtenu le fichier MYPA_INSEE. 
Après avoir estimé les moyennes des paramètres météorologiques et les conditions météorologiques à 
chaque fenêtre d’exposition entre 1er mai 2007 et le 31 Mars 2013, nous avons utilisé la variable « date 
de mesure des données météorologique » pour fusionner les fichiers Météo avec MYPA_INSEE par la 
variable « date de conception ».  
Enfin, nous avons obtenu un fichier final MYPA_INSEE_METEO incluant les sujets d’intérêt (les 
grossesses uniques des femmes habitant en Yvelines). Les informations sur la grossesse, sur la com-
mune de résidence et sur la météo sont indiquées pour chaque sujet.  
1.2. Description des données manquantes 
Aucunes données manquantes (DM) pour les variables contextuelles et les paramètres météorolo-
giques mais il y en avait parmi les variables individuelles du fichier MYPA.  
Les taux des DM étaient relativement faibles sauf pour la variable niveau d’étude de la mère (le pour-
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Age de la mère à son accouchement 0 0 
Niveau d’études de la mère 22182 21,6 
Profession de la mère 30869 30,0 
Profession du père 22154 21,5 
Situation maritale de la mère (mère célibataire) 18232 17,7 
Consommation de tabac pendant la grossesse 19456 18,9 
Consommation d'alcool pendant la grossesse 19562 19,0 
Nombre total d’accouchements 0 0 
Nombre total de grossesses 0 0 
Nombre d’enfants nés vivants puis décédés lors de grossesses antérieures 13620 13,2 
Nombre de mort du fœtus lors de grossesses antérieures 12961 12,6 
Enfants morts à la naissance et ou après la naissance lors de grossesses antérieures 12845 12,5 
Nombre d'enfants pesant moins de 2,500 g lors de grossesses antérieures 12673 12,3 
Enfants nés avant 37 semaines lors de grossesses antérieures 11654 11,3 
Antécédents de césarienne 4881 4,7 
Demande de contact avec le médecin de Protection Maternelle Infantile 16082 15,6 
Pathologie en cours de grossesse 10070 9,8 
Diabète gestationnel en cours de grossesse 0 0 
Pré-éclampsie sévère 0 0 
Age gestationnel d’aménorrhée en semaines révolues 0 0 
Nombre de fœtus 0 0 
Mort du fœtus à partir de 22 SA 0 0 
Transfert de l’enfant après la naissance 17772 17,3 
Sexe du fœtus 367 0,4 
Poids de naissance 253 0,2 
Taille de naissance 5286 5,1 
Périmètre crânien de naissance 5442 5,3 
Présentation de l’enfant à l’accouchement 1498 1,5 
Rupture membranaire plus de 12 heures avant l’accouchement 16134 15,7 
Catégorie de maternité 1809 1,8 
Résidence maternelle 0 0 
 
2. Analyses descriptives 
Les caractéristiques de l’étude sont décrites dans des tableaux où chaque modalité de variable qualita-
tive est présentée par les effectifs et le pourcentage ; chaque variable quantitative est décrite par la 
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Les caractéristiques de l’étude et la saisonnalité de la PE sévère pouvaient également être décrites par 
la représentation graphique. La distribution de chaque variable quantitative est présentée par un histo-
gramme et celle de chaque variable qualitative par un diagramme en bâton.  
Après la vérification de distribution de chaque variable quantitative (la plupart des variables ne suivent 
pas la loi normale), les corrélations entre les variables quantitatives sont déterminées par les tests de 
nullité du coefficient de corrélation des rangs de Spearman ; la relation entre la PE sévère avec chaque 
variable quantitative est étudiée par un test du Wilcoxon Mann-Whitney ; et celle entre la PE avec 
chaque variable qualitative par un test de McNemar. 
3. Imputation multiple
Pour mieux estimer les DM et sélectionner les variables d’ajustement dans le modèle d’imputation 
multiple, nous avons d’abord cherché le mécanisme et la structure des DM de chaque variable. En-
suite, nous avons étudié la relation deux à deux de toutes les variables du fichier MYPA. Au final, 
Nous avons sélectionné 32 variables (Table 6) pour un modèle d’imputation en utilisant la technique 
de séquences de régressions ou Fully Conditional Specification (FCS) afin d’obtenir 5 jeux de données 
imputées.270,271 
Le modèle de l’imputation multiple a été construits afin d’évaluer si les variations entre les valeurs 
observées et celles imputées ont un sens dans le contexte du recueil de données. Pour diagnostiquer le 
modèle, nous avons d’abord vérifié son critère convergence; ensuite examiné les liens entre les va-
riables à partir des données imputées ; et enfin testé notamment les différences des distribution entre 
des données observées et imputées.271–273 
4. Modèle additif généralisé  
Nous avons recouru à une modélisation à base de courbe « spline » permettant d’évaluer l’existence 
d’un effet linéaire d’un paramètre quantitatif sur la probabilité de développer une PE sévère. Cette 
probabilité a été modélisée à l’aide des modèles additifs généralisés en utilisant comme variable expli-
cative tout à tour chacun des paramètres quantitatifs mesurés.259 
5. Classification 
Dans le but de distinguer des conditions météorologiques existant en Yvelines, la méthode de classifi-
cation des 14 paramètres météorologiques a été mise en œuvre en utilisant la procédure VARCLUS de 
SAS avec l’algorithme hiérarchique permettant d’obtenir une partition des paramètres en classes ho-
mogènes : en regroupant des paramètres fortement corrélées entre eux (en valeur absolue), et de telle 
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La procédure permet non seulement de classer des paramètres en grands thème dont chaque classe est 
représentée par une combinaison linéaire des paramètres de la classe, appelée paramètre météorolo-
gique synthétique (PMS ou composante) mais également de distinguer le paramètre représentatif pour 
la classe et aussi pour le PMS. La procédure vise aussi à maximiser la somme, sur l'ensemble des 
classes de la partition, des variances de ces composantes. 
Critères de classification : 
- La valeur propre (ou eigenvalue) de la classe doit être supérieure à 1. Le pouvoir explicatif de 
chaque classe est en partie exprimé par sa valeur propre qui correspond à sa variance. Cela si-
gnifie qu’une valeur propre de 1 indique que la classe n’explique pas davantage que la va-
riance d’une variable (il est donc de relativement peu d’intérêt dès lors que le but d’une procé-
dure de classification est précisément de synthétiser plusieurs variables).  
- La variance totale expliquée de toutes les classes choisies doit être supérieure à 75 %. Cela si-
gnifie que les variables synthétiques choisies sont suffisamment informatives pour représenter 
les classes. 
En suivant les critères définis, l'algorithme de procédure s'arrête lorsqu'aucune classe ne peut être divi-
sée. On obtient une partition de l’ensemble des variables en un nombre de classes disjointes donc les 
PMSs que l’on pourrait caractériser très schématiquement.  
Le paramètre représentatif d’une classe est celui qui a la plus forte corrélation avec le SMP de cette 
classe (coefficient intra-classe est la plus élevé).  
Chaque condition météorologique a été définie par les caractéristiques de chaque PMS et nommée par 
le paramètre représentatif de cette classe et interprété par les coefficients intra-classe et inter-classe des 
paramètres regroupée dans sa classe.  
La procédure de classification a été appliquée séparément pour distinguer les conditions météorolo-
giques de F-2S et de F-4S en Yvelines. 
Pour la durée d’exposition de 2 semaines, chacun des 14 paramètres météorologiques a été normalisé 
par sa moyenne et son écart-type avant de les utiliser dans la procédure de classification car la norma-
lisation permet d'exprimer la distribution de chaque paramètre par rapport à son centre de gravité (la 
moyenne) et sa variabilité (l'écart-type) en éliminant l'effet taille par la suppression de l'échelle et de 
l'unité de mesure. Les PMSs obtenus ont été estimés pour chaque F-2S situant dans la périod d’intérêt. 
L’étape était reproduite pour estimer les PMSs à chaque fenêtre de 4 semaines. 
6. Analyse multivariée 
L’analyse multivariée a été appliquée sur 5 jeux de données imputées à l’exception de la partie 
d’analyse de sensitivité cas-complet que nous allons préciser ci-dessous. 
84 
 
« Impact des facteurs environnementaux sur la survenue d’une pré-éclampsie » Thi-Chiên TRAN 
 
 
6.1. Modèle de Cox – Analyse principale 
Les impacts des facteurs environnementaux sur la PE ont été déterminés par des modèles de Cox à 
risques proportionnels en ajustant sur les facteurs de confusion au niveau individuel et contex-
tuel258,262,276. Cette méthode statistique permet de prendre en compte la durée de suivi de chaque gros-
sesse avant que la PE sévère ne survienne chez des femmes qui sont exposées aux facteurs environne-
mentaux à une fenêtre d’exposition fixée. Ceci est important dans cette maladie dont l’origine est in-
certaine et que la sévérité de la PE dépend strictement de la date de diagnostic4,5 et que la PE précoce 
progresse souvent vers la forme sévère100. 
L’âge gestationnel a été utilisé comme l’échelle du temps puisque la date du diagnostic de PE n’est 
pas disponible dans MYPA mais la sévérité du syndrome est traduite par la rapidité d’un accouche-
ment qui est estimé environ d’une semaine après l’apparition des premiers signes cliniques confirmant 
l’existence de la PE 4,5,14,100,106. 
Les modèles ont été diagnostiqués par l’analyse de résidus de de Schoenfeld277 pour rassurer le satis-
faction de l’hypothèse des risques proportionnels.  
Les variables d’ajustement dans les modèles ont été choisies en 2 étapes : 
- Étape 1 : à partir de l’analyse univariée entre la PE sévère et chacune des covariables sélec-
tionnées a priori (rubrique : Covariables, page n° : 75), seules les variables significatives au 
seuil de 0,2 ont été sélectionnées.  
- Étape 2 : Une procédure pas à pas descendante a été appliquée pour les modèles de Cox ajus-
tés sur les variables conservées dans la première étape. Au final, seules les variables significa-
tives au seuil de 0,05 à la suite de cette procédure ont été retenues et considérées comme les 
facteurs confondus potentiels qui auraient pu perturber la relation environnement-PE. 
6.1.1. Partie 1 : paramètre météorologique le plus influent 
Nous avons utilisé des modèles à risques proportionnel sans stratification dans cette partie du travail. 
L’AIC (en anglaise : Akaike Information Criterion ou en français : Critère d’Information Akaike) est 
connu comme la meilleure mesure reposant sur un compromis entre la qualité de l'ajustement et  
la complexité d’un modèle statistique278,279. Nous avons donc utilisé des AICs pour comparer les effets 
des 4 paramètres (la durée d’ensoleillement, l’énergie solaire, la température minimale ou la tempéra-
ture maximale) pour une durée de 30 jours puis de 90 jours sur la survenue d’une PE sévère.  
AICi = -2*log Li + 2*(V_fc + PMi)      [2] 
- L est la vraisemblance maximisée du modèle i 
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- V_fc est le nombre de facteurs confondus (qui sont les mêmes pour tous les modèles) et PMi est 
le paramètre météorologique ajusté dans le modèle i. 
Les AICs sont obtenus à partir des modèles réalisés dans les mêmes jeux de données imputées et ajus-
tés sur les mêmes facteurs de confusion et un des 4 paramètres météorologiques à chaque fenêtre 
d’exposition.  
Pour chaque paramètre et à chaque fenêtre, nous avons obtenu 5 AICs à partir de 5 modèles réalisés 
dans les 5 jeux de données imputés et calculé la médiane de ces 5 AICs. Nous l’avons sélectionnée et 
considérée comme l’AIC du paramètre à chaque fenêtre. Enfin, les 8 valeurs d’AIC ont retenues pour 
comparer les effets de 4 paramètres sur 2 fenêtres d’exposition. Parmi eux, le paramètre le plus in-
fluent a été défini par l’AIC du paramètre dont la valeur était la plus petite278,279. 
L’association entre le paramètre météorologique le plus influent et la PE sévère a été présentée par son 
rapport des risques instantané (HR : en anglais hazard ratio) et son intervalle de confiance à 95 % (95 
% IC). 
6.1.2. Partie 2 : fenêtre la plus influente  
Nous avons utilisé des modèles à risques proportionnels stratifiés par la saison de conception dans 
cette partie. La stratification permet de prendre en compte la variation saisonnière des facteurs météo-
rologiques et aussi de certains facteurs de risque indisponibles. 
La fenêtre d’exposition la plus influente est la fenêtre où les impacts des facteurs environnementaux 
sur la PE sont les plus forts. Dans notre étude, elle a été identifiée parmi les 23 fenêtres de 2 semaines 
et 21 fenêtres de 4 semaines (44 fenêtres). 
Ayant le même principe appliqué pour comparer les effets des paramètres météorologiques, nous 
avons utilisé des ratios d’évidence (en anglais : Evident ratio : ER)278 pour comparer les influences 
climatiques à chaque fenêtre d’exposition.  
L’utilisation de l’ER d’un modèle est en effet l’utilisation de l’AIC transformé et interprété comme 
une probabilité. L’ER le plus grand sera préféré. 
L’ER de la fenêtre i a été obtenu du modèle i réalisé dans les mêmes jeux de données imputées; strati-
fiés sur la saison de conception ; ajustés sur les mêmes facteurs confondus et les paramètres météoro-
logiques synthétique de la fenêtre i.  
Les ERs de 44 fenêtres d’exposition ont été calculés en 3 étapes : 
a) Étape 1 :  
Nous avons calculé les AIC des modèles stratifiés sur la saison de conception et ajustés uniquement 
sur les facteurs confondus (modèle M0) : 
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Nous avons obtenu 5 valeurs d’AIC pour chaque jeu de données imputées. 
AICk = -2*log Lk + 2*(V_fc)     [3] 
- k varie de 1 à 5 
- V_fc est le nombre des facteurs de confusion 
Nous avons calculé la médiane des AICk et l’avons nommé AIC0 du M0. 
b) Étape 2 commence par les calculs des ERs de 2 semaines : 
Pour la fenêtre i (Fi), l’AIC a été obtenue à partir de chaque modèle réalisé sur les mêmes jeux de 
données ; stratifié sur la saison de conception ; ajusté sur les mêmes facteurs de confusion et PMSs de 
chaque fenêtre.  
Nous avons aussi obtenu 5 valeurs d’AIC pour chaque jeu de données imputées. 
AICk_i = -2*log Lk_i + 2*(V_fc + PMSi)   [4] 
- k varie de 1 à 5 
- i varie de 1 à 23 
- V_fc est le nombre des facteurs de confusion 
- PMSi sont les paramètres météorologiques synthétiques de la fenêtre i 
Parmi AICk_i, nous avons également calculé la médian de AICk_i pour la fenêtre i (AICi de la Fi). 
Ensuite, nous avons sélectionné la valeur la plus petite (AIC i_min) parmi 23 AICi 
Nous avons calculé : 
- La différence entre AICi_min et AICi et celle entre AICi_min et AIC0 : 
∆ (AICi) = AICi - AICi_min    [5] 
∆(AIC0) = AIC0 - AICi_min    [6] 
- La vraisemblance relative de la Fi : 
L(Mi) = exp{-∆ (AICi) /2}    [7] 
- La vraisemblance relative du M0: 
L(M0_F-2S) = exp{-∆(AIC0) /2}    [8] 
- La somme de la vraisemblance relative des Fi et M0_F-2S 
LF-2S = {L(M1) + L(M2) + L(M3) + …+ L(M23) + L(M0_F-2S)}    [9] 
- Le poids d’AIC de la Fi : 
wi(AIC) = L(Mi) / LF-2S     [10] 
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- Le poids d’AIC du M0_F-2S : 
w0(AIC) = L(M0_F-2S) / LF-2S     [11] 
- L’évidence ratio de la Fi (ERi) : 
ERi_F-2S = wi(AIC) / { wi(AIC) + w0(AIC) }     [12] 
Enfin, nous avons obtenu 23 valeurs de l’ER de 2 semaines.  
c) Étape 3 : la procédure a été répété pour calculer les 21 ERs de 4 semaines. 
Après ces 3 étapes, la fenêtre la plus influente a été identifiée par la valeur l’ER la plus grande parmi 
les 44 ERs.  
Nous avons décrit les relations entre les paramètres météorologiques synthétiques et la PE dans cette 
fenêtre par leurs HRs et leurs 95 % IC. 
6.2. Analyse en sous-groupes 
La première analyse en sous-groupes a été réalisée en fonction de la précocité de la PE9,266 puisque non 
seulement les facteurs de risque, la sévérité mais aussi la physiopathologie semblent différents entre la 
PE précoce et la PE tardive.9,266  
L’analyse en fonction des saisons de conception a été faite dans la première partie de ce travail 
puisque dans cette partie, les modèles de Cox n’ont pas été stratifiés par la saison lors des saisonnalités 
de plusieurs facteurs de confusion absentés (vitamine D, infection, nutrition…) et aussi des paramètres 
météorologiques. 
6.3. Analyse de sensitivité  
Les analyses de sensibilité ont été utilisées dans ce travail afin de vérifier si des erreurs dans les esti-
mations de l’exposition au niveau individuel et des erreurs dues à l’indisponibilité des facteurs de con-
fusion dépendant de la saison peuvent avoir des impacts importants sur les résultats. Elles ont été éga-
lement appliquées pour vérifier la linéarité des influences climatiques ainsi que la fenêtre la plus in-
fluente.  
6.3.1. Estimations de l’exposition au niveau individuel 
Nous avons étudié les fenêtres au tout début de la grossesse où les femmes peuvent encore ignorer leur 
grossesse et maintiennent des activités professionnelles et de loisir. Elles peuvent aussi être parties en 
vacances surtout en été où elles peuvent plus sortir dehors ou avoir plus l’intention de s’exposer au 
soleil. Pour les femmes qui résident dans des communes ayant une haute proportion d’habitants qui 
travaillent en dehors des Yvelines, elles ont plus de chance de travailler à l’extérieur du département et 
s’exposer à des conditions météorologiques différentes de celles en Yvelines… 
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Une association robuste est vérifiée après l’exclusion : 
- des dates de conception se trouvent en juillet et en août 
- des communes ayant le taux du lieu de travail des habitants en dehors des Yvelines supérieur à 
la médiane puis le 3ème quartile. 
6.3.2. Linéarité de la relation météo-PE sévère 
La linéarité des impacts a été vérifiée par : 
- un modèle additif généralisé ajusté sur les facteurs de confusion et le paramètre météorolo-
gique le plus influent 
- un découpage en quartile du paramètre météorologique le plus influent et l’évaluation du 
risque à chaque quartile par un modèle de Cox à risques proportionnels en ajustant sur les fac-
teurs de confusion. 
6.3.3. Confirmation de la fenêtre la plus influente 
La fenêtre la plus influente a été vérifiée par 2 méthodes : 
- variation du choix du nombre des clusters (donc nombre des PMSs) dans la procédure de la 
classification à condition que la valeur propre de chaque classe soit supérieure à 1.  
- variation du choix de la valeur d’AIC dans les calculs de l’ER. Nous avons reproduit les 
étapes de calculs des ERs à partir de la valeur maximale des 5 AICs obtenus des modèles réa-
lisés sur 5 jeux de données imputées. Nous avons comparé la distribution d’ERs estimés à par-
tir de la valeur maximale et médiane dans l’analyse primaire.  
6.3.4. Confirmation des impacts météorologiques dans la fenêtre la plus in-
fluente 
- par l’analyse de cas-complet qui a été réalisée pour comparer des estimations obtenues de 
cette analyse et les résultats obtenus à partir des données imputées. 
- par les impacts de chacun des 14 paramètres météorologiques dans la fenêtre la plus influente 
qui ont été évalués pour vérifier la cohérence entre une condition météorologique et son para-
mètre représentatif et de déterminer le paramètre le plus influent durant la fenêtre la plus in-
fluente. 
7. Outils statistiques 
Les données sont analysées à l’aide du logiciel SAS (Inc. version 9.3, Cary, NC) et du logiciel R, (R 
Developpement Core Tearm (2014) avec R : A language and environment for statistical computing. R 
Foundation for Statistical Computing, Vienna, Austria. 
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Dans ce chapitre, nous commencerons par présenter les caractéristiques de l’étude dont les descrip-
tions des données incluses dans l’étude et l’épidémiologie de la PE sévère.  
Ensuite, nous présenterons les résultats des analyses bivariées entre la PE sévère et les covariables 
sélectionnés qui nous ont conduits à retenir les facteurs de confusion pouvant perturber la relation 
climat-PE sévère après les critères définis apriori. (Rubrique : Covariables, page n° : 75 et rubrique :  
Modèle de Cox – Analyse principale, page n° : 84) 
La fenêtre d’exposition la plus influente est identifiée par le ratio de l’évidence qui est calculé à partir 
des AICs. Plus l’ER est grand, plus l’influence des facteurs météorologiques sur la PE sévère au sein 
la fenêtre est forte.  
Les associations entre la PE sévère et les facteurs climatiques ou saisonniers sont décrites à l’aide des 
HRs et leurs 95 % IC. Une augmentation de l’HR pour la PE sévère correspond à une augmentation du 
risque du développement de ce syndrome chez des mères participant à notre étude. Les HRs à chaque 
fenêtre d’exposition sont présentés graphiquement. L’HR et son 95 % IC de chaque facteur de confu-
sion sont aussi présentés.  
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II. Statistique descriptive 
1. Caractéristiques de l’étude 
1.1. Données liées à la grossesse 
Les caractéristiques des 102909 grossesses uniques conçues entre le 1er mai 2007 et le 31 Mars 2013 
sont décrites dans la Table 7 et la Figure 7. 
La moyenne d’âge maternel se situait à 31 ans et 74,2 % des femmes étaient âgées de 21 à 34 ans. 
Chaque femme avait environ 2.3 grossesses (SD : 1,4) mais la moyenne des grossesses conduisant à 
un accouchement après 22 SA était à 1,9 (SD : 1,1). Plus de la moitié de la population (58 %) était 
primipare. Il est à noter que la plupart des femmes avaient un niveau d’éducation supérieur ou égal au 
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Table 7. Données liées à la grossesse 
Variable 
Grossesses uniques 
(n = 102909) 
Âge maternel, ans 31,1 ± 5,1 
Âge maternel 
≤ 20 ans 1612 (1,6) 
Entre 21 à 34 ans 76389 (74,2) 
≥ 34 ans 24908 (24,2) 
Niveau d’étude 
Non ou primaire 2234 (2,8) 
Secondaire 11158 (13,8) 
Baccalauréat 16902 (20,9) 
Post baccalauréat 50433 (62,5) 
Données manquantes 22182 
Statut professionnel 
Col-blanc 32221 (44,7) 
Col-bleu  39819 (55,3) 
Données manquantes 30869 
Mère célibataire  
Non 82849 (97,8) 
Oui 1828 (2,2) 
Données manquantes 18232 
Consommation d’alcool pendant la grossesse 
Non 83067 (99.7) 
Oui 280 (0.3) 
Données manquantes 19562 
Consommation de tabac pendant la grossesse 
Non 78749 (94.4) 
Oui 4704 (5.6) 
Données manquantes 19456 
Antécédents de prématurité 
Non 87440 (95.8) 
Oui 3815 (4.2) 
Données manquantes 11654 
Antécédents de césarienne 
Non 87988 (89,8) 
Oui 10040 (10,2) 
Données manquantes 4881 
Primarité 
Non 60042 (58,3) 
Oui 42867 (41,7) 
Diabète gestationnel 
Non 98715 (95,9) 
Oui 4194 (4,1) 
Pré-éclampsie sévère 
Non 102064 (99,2) 
Oui 845 (0,8) 
Rupture membranaire plus de 12 heures avant l’accouchement 
Non 75393 (86,9) 
Oui 11382 (13,1) 
Données manquantes 16134 
Pathologie en cours de grossesse 
Non 82994 (89,4) 
Oui 9845 (10,6) 
Données manquantes 1007 








Figure 7. Distribution de l’âge maternel, du nombre de grossesses et d’accouchement 
 
Parmi 3 variables quantitatives concernant la mère, seule la distribution de la variable « âge maternel » 
suit approximativement la loi normale. À partir des analyses descriptives et le risque connu de la PE 
chez des femmes primipares, nous avons transformé la variable « nombre total d’accouchement » en 
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1.2. Données liées au fœtus 
La Table 8 et la Figure 8 présentent des caractéristiques du fœtus.  
Avec une moyenne d’âge gestationnel de 39 SA (SD : 1,8), 5 % des bébés étaient nés avant 37 SA et 
1,3 % avant 34 SA. 
Le taux de mort-né était à 0,4 % et 5,2 % des bébés ont été transférés vers un service de réanimation 
ou un service néonatal après la naissance. 
Table 8. Données liées au fœtus  
Variable 
Grossesses uniques 
(n = 102909) 
Sexe du fœtus 
Male 52685 (51,4) 
Femelle 49857 (48,6) 
Données manquantes 367 
Naissance avant 37 semaines d’aménorrhée 
Non 97792 (95) 
Oui 5117 (5) 
Naissance avant 34 semaines d’aménorrhée 
Non 101530 (98,7) 
Oui 1379 (1,3) 
Poids de naissance, en gramme 3309 ± 524 
Données manquantes 253 
Poids de naissance inférieur à 1500 g 
Non 101831 (99,2) 
Oui 825 (0,8) 
Données manquantes 253 
Petit poids pour l’âge gestationnel 
Non 92840 (90,5) 
Oui 9702 (9,5) 
Données manquantes 367 
Taille de naissance, en cm 49,8 ± 2,5 
Données manquantes 5286 
Périmètre crânien de naissance, en cm 34,5 ± 1,7 
Données manquantes 5442 
Transfert de l’enfant après la naissance 
Non 80712 (94,8) 
Oui 4425 (5,2) 
Données manquantes 17772 
Mort du fœtus à partir de 22 semaines d’aménorrhée 
Non 102507 (99,6) 
Oui 402 (0,4) 








Figure 8. Distribution de l’âge gestationnel, du poids, de la taille et du périmètre crânien du bébé à la naissance 
 
1.3. Données liées à la maternité 
Le taux de femmes ayant accouché dans une maternité publique ou une maternité du niveau II était le 
plus élevé. (Table 9) 
Table 9. Données liées à la maternité 
Variable 
Grossesses uniques 
(n = 102909) 
Catégorie de maternité 
Privée 33198 (32,8) 
Publique 67902 (67,2) 
Données manquantes 1809 
Niveau de maternité 
Type I 24520 (24,1) 
Type II 49520 (48,6) 
Type III 27824 (27,3) 
Données manquantes 1045 
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1.4. Données liées à la commune maternelle 
Seules 20 % des communes des Yvelines ont une densité supérieure à 1000 habitants/km², cependant 
77,7 % des femmes participant à cette étude y vivaient. (Table 10 et Figure 9) 
De grands espaces naturels sont présents dans plus de 39 % communes et couvrent 30 % de la surface 
du territoire départemental, 73809 (71,7 %) femmes habitaient dans des communes présentant de 
grands espaces naturels. 
Les femmes enceintes (56 %) avaient tendance à travailler dans leur département de résidence. Moins 
de 44 % d’entre elles avaient un lieu de travail à l’extérieur des Yvelines pendant que cette proportion 
était à 46% pour tous les Yvelinois. De même, la plupart des femmes habitaient dans des communes 
où la proportion des habitants à travailler en dehors des Yvelines était au-dessous de la médiane (83,5 
%) et du 3ème quartile (96 %) de cette proportion départementale.
La médiane du revenu annuel par ménage de l’ensemble des communes (45717 €/an) était supérieure à 
celle des communes de résidence des mères (37587 €/an). 
Table 10. Données liées à la commune maternelle 
Variable 
Grossesses uniques  
(n = 102909) 
Densité de la commune, habitants / km² 2658 ± 1758 
Présence de grands espaces naturels 
Non 29100 (28,3) 
Oui 73809 (71,7) 
Proportion d’habitants ayant un baccalauréat, % 16,6 ± 1,7 
Proportion d’habitants ayant un travail du type col-bleu, % 11,3 ± 5,6 
Proportion de chômeurs, % 6,7 ± 2,3 
Lieu de travail en dehors des Yvelines, % 44,1 ± 2,4 
Lieu de travail en dehors des Yvelines au-dessus de la médiane 
Non 85955 (83,5) 
Oui 16954 (16,5) 
Revenu médian par ménage, €/an 37587 ± 8405 









Figure 9. Distribution de la proportion de densité de la commune et du lieu de travail en dehors du dépar-
tement selon le nombre de communes et selon le nombre de femmes enceintes 
 
1.5. Données météorologiques 
1.5.1. Distribution temporelle 
Bien que les mesures des données météorologiques varient selon l’année et selon les saisons d’une 
année, la distribution temporelle de ces données a été confirmée. Nous avons observé la variation sai-
sonnière très nette des principaux paramètres (de températures, solaires et de l’humidité minimale …).  
Pour une année, les températures, la durée d’ensoleillement ou l’énergie solaire augmente du mois de 
janvier au mois de juillet et diminue du mois de juillet au mois de décembre. Les valeurs maximales 
de ces paramètres se trouvent en Juillet contrairement au paramètre de l’humidité minimale qui baisse 
le plus en juillet, ce qui est en cohérence avec la saisonnalité de la durée quotidienne de l’humidité 
supérieur à 80 %. En générale, le temps est le plus chaud et le plus sec en Juillet ; le plus humide et le 
plus froid en décembre. 
La variation saisonnière des autres paramètres météorologiques notamment des vents n’est pas très 
remarquable. Les vitesses du vent sont réduites en septembre, le mois marqué par le changement des 
saisons été-automne quand le temps est encore chaud et lumineux mais la température, la durée 
d’ensoleillement commencent à baisser considérablement pendant que l’humidité commence à aug-
menter nettement (Table 11 et Figure 10)  
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Table 11. Paramètres météorologiques en moyenne sur 2 semaines selon les mois entre le 1er mai 2007 et le 31 mars 2013 
Paramètre météorologique Janvier Février Mars Avril Mai Juin Juillet Août Septembre Octobre Novembre Décembre 
Durée d’ensoleillement, heure 2,0 3,2 4,9 6,4 6,6 6,2 6,5 6,3 5,8 3,8 1,9 2,0 
Énergie solaire, Mégajoule/km² 3,4 6,3 11,0 16,1 18,5 19,1 18,4 15,5 11,8 6,8 3,3 2,6 
Température minimale, °C 0,9 1,0 3,2 5,9 9,6 12,1 13,0 12,9 9,8 6,9 4,0 0,9 
Température maximale, °C 6,3 8,0 12,5 16,8 20,3 22,7 24,3 23,9 20,4 14,9 9,8 6,2 
Température moyenne sur 24 h, °C 3,3 4,2 7,5 11,1 14,7 17,0 18,2 18,0 14,6 10,5 6,7 3,4 
Humidité relative minimale, % 73,7 64,1 51,7 46,0 48,3 47,6 42,5 45,9 50,9 64,3 75,6 77,2 
Humidité relative maximale, % 95,3 94,8 92,6 92,6 93,2 94,0 93,3 93,3 95,0 96,3 96,6 96,0 
Durée de l’humidité ≤40%, heure 0,1 0,1 1,2 1,7 1,4 1,0 2,2 1,6 0,7 0,1 0,0 0,0 
Durée de l’humidité ≥80%, heure 19,5 16,1 11,7 9,8 11,0 11,1 9,2 10,2 12,4 17,2 20,6 20,5 
Hauteur des précipitations, ml 1,6 1,1 1,3 1,3 2,0 2,3 1,9 1,6 1,4 1,9 1,7 2,0 
Durée des précipitations, heure 3,5 2,9 1,9 1,7 1,7 1,7 1,4 1,4 1,4 2,2 3,3 3,5 
Pression atmosphérique, hPa 1017,8 1018,9 1016,4 1013,8 1015,9 1015,6 1015,6 1016,2 1018,2 1017,0 1014,1 1017,2 
Vitesse du vent maximale instantanée, m/s 10,3 9,8 10,8 10,5 10,2 10,3 10,5 10,2 9,5 9,2 10,3 10,6 
Vitesse moyenne du vent à 10 m, m/s 3,4 3,2 3,4 3,0 2,9 2,9 2,9 2,9 2,7 2,7 3,3 3,5 
Données moyennées sur 15 jours autour de la date de mesure des données météorologique  
  

















































































































































Figure 10. Série temporelle des paramètres météorologiques en moyenne sur 2 semaines en Yvelines entre 
le 1er mai 2007 et le 31 mars 2013 













































































































































































1.5.2. Condition climatique et sa multivarié par nature 
a) Corrélation particulière 




INST GLOT TN TX TM UN UX DHUMI40 DHUMI80 RR DRR PMERM FXI FFM 
Durée d’ensoleillement INST 0,9 0,6 0,8 0,7 -0,9 -0,6 0,8 -0,9 -0,3 -0,8 0,2 -0,2 -0,4 
Énergie solaire GLOT 0,9 0,8 0,9 0,8 -0,9 -0,6 0,7 -0,9 -0,1 -0,7 -0,0 -0,0 -0,3 
Température minimale TN 0,6 0,8 1,0 1,0 -0,7 -0,2 0,4 -0,6 0,2 -0,5 -0,1 0,1 -0,3 
Température maximale TX 0,8 0,9 1,0 1,0 -0,8 -0,4 0,6 -0,8 0,0 -0,6 0,0 -0,0 -0,4 
Température moyenne sur 24 h TM 0,7 0,8 1,0 1,0 -0,8 -0,3 0,5 -0,7 0,1 -0,6 -0,0 0,0 -0,3 
Humidité relative minimale UN -0,9 -0,9 -0,7 -0,8 -0,8 0,7 -0,8 1,0 0,2 0,7 -0,1 -0,0 0,3 
Humidité relative maximale UX -0,6 -0,6 -0,2 -0,4 -0,3 0,7 -0,7 0,8 0,4 0,5 -0,1 -0,1 -0,0 
Durée de l’humidité ≤ 40% DHUMI40 0,8 0,7 0,4 0,6 0,5 -0,8 -0,7 -0,8 -0,3 -0,6 0,1 -0,1 -0,3 
Durée de l’humidité ≥ 80% DHUMI80 -0,9 -0,9 -0,6 -0,8 -0,7 1,0 0,8 -0,8 0,3 0,7 -0,1 -0,0 0,2 
Durée des précipitations RR -0,3 -0,1 0,2 0,0 0,1 0,2 0,4 -0,3 0,3 0,6 -0,5 0,4 0,3 
Hauteur des précipitations DRR -0,8 -0,7 -0,5 -0,6 -0,6 0,7 0,5 -0,6 0,7 0,6 -0,5 0,4 0,5 
Pression atmosphérique PMERM 0,2 -0,0 -0,1 0,0 -0,0 -0,1 -0,1 0,1 -0,1 -0,5 -0,5 -0,4 -0,3 
Vitesse du vent maximale instantanée FXI -0,2 -0,0 0,1 -0,0 0,0 -0,0 -0,1 -0,1 -0,0 0,4 0,4 -0,4 0,9 
Vitesse moyenne du vent à 10 m FFM -0,4 -0,3 -0,3 -0,4 -0,3 0,3 -0,0 -0,3 0,2 0,3 0,5 -0,3 0,9 
 
Les paramètres représentatifs pour le climat forment une relation quasi linéaire (r = 0,9 entre la durée d’ensoleillement et l’énergie solaire ; r = 0,8 entre 
l’énergie solaire et la température minimale ; r ≈ 1 entre la température minimale et maximale …). Cependant, la corrélation n’a pas été trouvée entre tous les 
paramètres météorologiques (r = 0,1 pour la relation entre la température maximale et la Vitesse moyenne du vent à 10 m). (Table 12 ci-dessus et Figure 31 
en ANNEXE).  
On notre aussi que plus la fenêtre d’exposition était large, plus les corrélations entre les paramètres augmentaient. Par exemple, le coefficient de corrélation 
entre la durée d’ensoleillement et la température minimale était à 0,82 et 0,86 pour la fenêtre de 30 jours et de 90 jours, respectivement. (Table 39, en AN-
NEXE)
b) Paramètres météorologiques synthétiques selon les choix du nombre de classes 
Fenêtre de 2 semaines 
La Table 13 décrit la partition de 14 paramètres météorologiques sur une fenêtre de 2 semaines en 
fonction des choix du nombre de classes et les qualités de classification.  
La première partition de ces paramètres était constituée en 2 classes, La somme des variances des 
PMSs était à 68 %. La classe 1 contenait 10 paramètres, sa seconde valeur propre valait 2,7. La classe 
2 regroupait 4 paramètres et sa valeur propre valait 1,4. Les classes auront été divisées. 
En divisant ces paramètres en 3 classes, nous avons obtenu 75% pour la variance expliquée par la par-
tition. La classe 1 de la partition en 2 classes continuait à être divisée en deux, notées classe 
1(regroupait 7 paramètres) et classe 3 (regroupait 3 paramètres). La classe 2 était inchangée. Sa valeur 
propre était légèrement supérieure à 1. 
En divisant ces paramètres en 4 classes, nous avons obtenu 82 % pour la variance expliquée par la 
participation. La classe 2 de la partition en 3 classes a été divisée en deux classes, notées 2 et 4. La 
valeur propre était en dessous du seuil de 1.  
En divisant ces paramètres en 5 classes, nous avons obtenu 88 % pour la variance expliquée par la 
partition. La classe 1 de la partition en 4 classes a été divisée en deux classes, notées 1 et 5. La classe 5 
contenait un seul paramètre météorologique. La valeur propre était inférieure de 1. 
Il est à noter qu’en divisant les paramètres en plus de 3 classes, la valeur propre des nouvelles classes a 
été passée en dessous du seuil de 1 et certaines nouvelles classes contenait un seul paramètre. Il est 
inutile de disposer d’une classe qui n’explique pas plus d’un paramètre. La procédure devrait s’arrêter 
après avoir divisé les 14 paramètres en 3 classes car la partition des paramètres était suffisamment 
homogène et informative.  
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Table 13. Partition des paramètres météorologiques sur la fenêtre de 2 semaines et la qualité de classifica-
tion selon le choix du nombre des classes 
Nombre de 
classe choisi 
Classe Paramètre météorologique 
Pourcentage cumulée 
 de variance expliquée 
Valeur propre 
L
e choix de 2 classes 
Classe 1 
Durée d’ensellement 




Température moyenne sur 24 h 
Humidité relative minimale 
Humidité relative maximale 
Durée de l’humidité ≤ 40 % 
Durée de l’humidité ≥ 80 % 
Durée des précipitations 
Classe 2 
Hauteur des précipitations 
68 % 1,4 Pression atmosphérique Vitesse moyenne du vent à 10 m 
Vitesse du vent maximale instantanée 
L
e choix de 3 classes 
Classe 1 
Durée d’ensellement 
52 % 2,7 
Énergie solaire 
Humidité relative minimale 
Humidité relative maximale 
Durée de l’humidité ≤ 40 % 
Durée de l’humidité ≥ 80 % 
Durée des précipitations 
Classe 2 
Hauteur des précipitations 
68 % 1,4 
Pression atmosphérique 
Vitesse moyenne du vent à 10 m 
Vitesse du vent maximale instantanée 
Classe 3 
Température minimale 
75 % 1,0 Température maximale 
Température moyenne sur 24 h 
L
e choix de 4 classes 
Classe 1 
Durée d’ensellement 
52 % 2,7 
Énergie solaire 
Humidité relative minimale 
Humidité relative maximale 
Durée de l’humidité ≤ 40 % 
Durée de l’humidité ≥ 80 % 
Durée des précipitations 
Classe 2 Vitesse moyenne du vent à 10 m 68 % 1,4 Vitesse du vent maximale instantanée 
Classe 3 
Température minimale 
75 % 1,0 Température maximale 
Température moyenne sur 24 h 
Classe 4 Hauteur des précipitations 82 % 0,9 Pression atmosphérique 
L
e choix de 5 classes 
Classe 1 
Durée d’ensellement 
52 % 2,7 
Énergie solaire 
Humidité relative minimale
Durée de l’humidité ≤ 40 % 
Durée de l’humidité ≥ 80 % 
Durée des précipitations 
Classe 2 
Vitesse moyenne du vent à 10 m 
68 % 1,4 Vitesse du vent maximale instantanée 
Classe 3 
Température minimale 
75 % 1,0 Température maximale 
Température moyenne sur 24 h 
Classe 4 
Hauteur des précipitations 
82 % 0,9 Pression atmosphérique 
Classe 5 Humidité relative maximale 88 % 0,5 
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Fenêtre de 4 semaines 
Les 14 paramètres météorologiques sur la fenêtre de 4 semaines ont été aussi classés par les procé-
dures de classifications (Table 14). Après les avoir divisés en 3 classes, la classe 2 était inchangée. La 
classe 1 de la partition en 2 classes a été divisée en deux classes, notées 1 (regroupait 9 paramètres) et 
3 (un seul paramètre). La valeur propre valait 1. Il est intéressant de noter que la répartition et les ca-
ractéristiques sont identiques entre les classes 2 de fenêtres de 2 semaines et de 4 semaines. La réparti-
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Table 14. Partition des paramètres météorologiques sur la fenêtre de 4 semaines et la qualité de classifica-
tion selon le choix du nombre des classes 
Nombre de 
classe choisi 
Classe Paramètre météorologique 
Pourcentage cumulée 
 de variance expliquée 
Valeur propre 
L
e choix de 2 classes 
Classe 1 
Durée d’ensellement 




Température moyenne sur 24 h 
Humidité relative minimale 
Humidité relative maximale 
Durée de l’humidité ≤ 40 % 
Durée de l’humidité ≥ 80 % 
Durée des précipitations 
Classe 2 
Hauteur des précipitations 
68 % 1,3 
Pression atmosphérique 
Vitesse moyenne du vent à 10 m 
Vitesse du vent maximale instantanée 
L
e choix de 3 classes 
Classe 1 
Durée d’ensellement 




Température moyenne sur 24 h 
Humidité relative minimale 
Durée de l’humidité ≤ 40 % 
Durée de l’humidité ≥ 80 % 
Durée des précipitations 
Classe 2 
Hauteur des précipitations 
68 % 1,3 Pression atmosphérique Vitesse moyenne du vent à 10 m 
Vitesse du vent maximale instantanée 
Classe 3 Humidité relative maximale 75 % 1,0 
L
e choix de 4 classes 
Classe 1 
Durée d’ensellement 




Température moyenne sur 24 h 
Humidité relative minimale 
Durée de l’humidité ≤ 40 % 
Durée de l’humidité ≥ 80 % 
Durée des précipitations 
Classe 2 Vitesse moyenne du vent à 10 m 68 % 1,3 Vitesse du vent maximale instantanée 
Classe 3 Humidité relative maximale 75 % 1,0 
Classe 4 
Hauteur des précipitations 
82 % 0,9 Pression atmosphérique 
L
e choix de 5 classes 
Classe 1 
Durée d’ensellement 
54 % 2,3 
Énergie solaire 
Humidité relative minimale 
Durée de l’humidité ≤ 40 % 
Durée de l’humidité ≥ 80 % 
Durée des précipitations 
Classe 2 Vitesse moyenne du vent à 10 m 68 % 1,3 Vitesse du vent maximale instantanée 
Classe 3 Humidité relative maximale 75 % 1,0 
Classe 4 Hauteur des précipitations 82 % 0,9 Pression atmosphérique 
Classe 5 
Température minimale 
88 % 0,6 Température maximale 
Température moyenne sur 24 h 
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a) Caractéristiques des conditions météorologiques dans le département des Yvelines 
Selon les résultats obtenus à partir des procédures de classification, pour chaque durée des fenêtres 
d’exposition, le regroupement en 3 classes des paramètres météorologiques était le plus adapté aux 
critères définis dans la méthode. Ceci signifie que 3 conditions météorologiques (3 paramètres météo-
rologiques synthétiques) ont été distinguées en Yvelines dont l’une dominée par le vent a été identi-
quement identifiée aux fenêtres d’une durée de 2 et de 4 semaines. 
Pour la durée de 2 semaines (Table 15) :  
- Incluant tous les paramètres d’humidité et liés au soleil, la première condition était marquée 
par une humidité élevée et une courte durée d’ensoleillement. Le carré du coefficient de corré-
lation linéaire (r²) entre l’humidité relative minimale et la PMS de sa classe (F-2S Classe1) 
était la plus forte. Le PMS de la classe 1 était nommé F-2S PMS Humidité (ou condition mé-
téorologique dominée par l’humidité sur une fenêtre de 2 semaines).  
- Incluant tous les paramètres du vent, la deuxième condition (F-2S SMP Vent) était dominée 
par une force du vent. Le paramètre « Vitesse du vent maximale instantanée » de la classe 2 
était bien corrélé avec le PMS de sa classe (r²= 0,91) et faiblement corrélé avec les autres SMP 
(r² < 0,2). La classe 2 semblait plus homogène que la classe 1 car les coefficients 1− r² Ratio 
des paramètres dans cette classe sont plus faibles que ceux dans la F-2S Classe1.  
- Regroupait uniquement des paramètres températures, la troisième condition était soulignée par 
une haute température (F-2S PMS Température). La F-2S Classe3 était la plus homogène et 
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Table 15. Caractéristique des conditions météorologiques sur 2 semaines en Yvelines 
Paramètre météorologiquea Classe 


















Humidité relative minimale 
F-2S 
Classe1 
0,94 0,50 0,13 0,97 0,25 -0,71 
Durée de l’humidité ≥ 80 % 0,91 0,47 0,17 0,95 0,20 -0,68 
Durée d’ensoleillement 0,90 0,49 0,19 -0,95 -0,36 0,70 
Énergie solaire 0,83 0,67 0,53 -0,91 -0,16 0,82 
Durée de l’humidité ≤ 40 % 0,68 0,27 0,44 -0,82 -0,27 0,52 
Durée des précipitations 0,64 0,39 0,60 0,80 0,63 -0,53 
Humidité relative maximale 0,15 0,03 0,88 0,39 0,18 -0,03 




0,83 0,02 0,18 0,16 0,91 -0,02 
Vitesse moyenne du vent à 10 m 0,72 0,16 0,33 0,40 0,85 -0,32 
Hauteur des précipitations 0,48 0,11 0,59 0,34 0,69 0,11 
Pression atmosphérique 0,47 0,04 0,55 -0,19 -0,69 -0,04 
Température moyenne sur 24 h 
F-2S 
Classe3 
1,00 0,54 0,00 -0,73 -0,09 1,00 
Température maximale 0,98 0,62 0,05 -0,79 -0,13 0,99 
Température minimale 0,98 0,38 0,04 -0,61 -0,00 0,99 
F-2S : Fenêtre de 2 semaines 
PMS : Paramètre Météorologique Synthétique ou condition météorologique de chaque classe  
a : chaque paramètre météorologique moyenné sur une fenêtre de 2 semaines a été normalisé avant d’être utilisés dans la procédure de classification 
des variables 
b : Carré du coefficient de corrélation linéaire entre chaque paramètre météorologique et son PMS de sa classe. 
c : Carré du coefficient de corrélation linéaire entre chaque paramètre météorologique et le PMS de la classe la plus proche " au sens de la corréla-
tion au carré, autre que sa propre classe 
d : 1−R² Ratio = (1- R² intra-classe) / (1- R² inter-classe) 
e : Corrélation linéaire entre chaque paramètre météorologique et chaque PMS de sa classe  
 
Pour la durée de 4 semaines (Table 16). 
- la première condition météorologique sur 4 semaines (F-4S PMS Solaire) appartenait à la 
classe 1 qui regroupait 9 paramètres météorologiques dont la durée d’ensoleillement, les tem-
pératures étaient corrélées positivement pendant que les paramètres d’humidité corrélés néga-
tivement avec le PMS de la classe. La durée d’ensoleillement était le paramètre dominant de 
F-4S Classe1 car parmi les paramètres regroupés dans cette classe, son carré du coefficient de 
corrélation linéaire était le plus fort, son 1− r² Ratio était le plus petit.  
- il est intéressant de noter que la répartition était la même dans la Classe2 de F-4S et de F-2S. 
Les caractéristiques du F-4S PMS Vent et du F-2S PMS Vent étaient quasi identiques.  
- la F-4S Classe3 contenait uniquement l’humidité maximale qui n’était pas corrélée avec les 
autres PMSs.  
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Table 16. Caractéristique des conditions météorologiques sur 4 semaines en Yvelines 
Paramètre météorologiquea Classe 






















0,90 0,04 0,10 0,95 -0,19 -0,13 
Durée d’ensoleillement 0,89 0,13 0,12 0,94 -0,36 -0,20 
Humidité relative minimale 0,87 0,19 0,17 -0,93 0,22 0,43 
Température maximale 0,89 0,04 0,12 0,94 -0,21 0,01 
Durée de l’humidité ≥ 80 % 0,86 0,05 0,15 -0,93 0,22 0,22 
Température moyenne sur 24 h 0,83 0,03 0,17 0,91 -0,17 -0,04 
Température minimale 0,71 0,01 0,29 0,84 -0,11 0,01 
Durée des précipitations 0,64 0,35 0,56 -0,80 0,59 0,22 
Durée de l’humidité ≤ 40 % 0,61 0,09 0,42 0,78 -0,29 -0,22 
Vitesse du vent maximale instantanée 
F-4S 
Classe2 
0,84 0,01 0,16 -0,12 0,92 -0,01 
Vitesse moyenne du vent à 10 m 0,75 0,22 0,32 -0,47 0,87 0,02 
Hauteur des précipitations 0,37 0,09 0,69 -0,15 0,61 0,30 
Pression atmosphérique 0,31 0,08 0,74 0,08 -0,56 0,28 
Humidité relative maximale 
F-4S 
Classe3 
1,00 0,03 0,00 -0,18 0,02 1,00 
F-4S : Fenêtre de 4 semaines 
PMS : Paramètre Météorologique Synthétique ou condition météorologique de chaque classe  
a : chaque paramètre météorologique moyenné sur une fenêtre de 4 semaines a été normalisé avant d’être utilisés dans la procédure de classification des 
variables 
b : Carré du coefficient de corrélation linéaire entre chaque paramètre météorologique et son PMS de sa classe. 
c : Carré du coefficient de corrélation linéaire entre chaque paramètre météorologique et le PMS de la classe la plus proche " au sens de la corrélation au 
carré, autre que sa propre classe 
d : 1−R² Ratio = (1- R² intra-classe) / (1- R² inter-classe) 
e : Corrélation linéaire entre chaque paramètre météorologique et chaque PMS de sa classe 
 
Les résultats décrits dans la Table 17 ont montré une cohérence parfaite entre les PMSs et leurs paramètres météorologiques représentatifs. On observe une 
diminution de F-2S SMP Humidité et F-4S PMS Humidité maximale, une augmentation de F-2S PMS Température et F-4S PMS Solaire depuis le printemps 
jusqu’à la fin été (entre mars et septembre). F-2S SMP Humidité et F-4S PMS Humidité maximale commençaient à augmenter du mois d’octobre d’une année 
jusqu’au mois de février de l’année suivante contrairement à F-2S PMS Température et F-4S PMS Solaire qui commençaient à baisser pendant cette période. 
Les distributions des PMSs Vent (F-2S et F-4S) selon les mois étaient quasiment pareilles. Le PMSs Vent était le plus fort en décembre et la plus faible en 
septembre, respectivement. Le temps venteux était observé durant les mois où il y a du changement saisonnier : en décembre (entre l’automne et l’hiver), en 
mars (entre l’hiver et le printemps), en juin (entre le printemps et l’été) mais le temps ayant le moins de vent était observé en septembre, au moment du chan-
gement de l’été à l’automne. 
Table 17. Conditions météorologiques selon les mois entre le 1er mai 2007 et le 31 mars 2013 
Paramètre météorologique 
synthétique 
Janvier Février Mars Avril Mai Juin Juillet Août Septembre Octobre Novembre Décembre 
Fenêtre de 2 semaines 
F-2S PMS Humidité 1,14 0,61 -0,29 -0,80 -0,74 -0,67 -1,01 -0,77 -0,33 0,55 1,22 1,27 
F-2S PMS Vent 0,14 -0,23 0,20 -0,09 -0,01 0,06 0,01 -0,15 -0,48 -0,40 0,19 0,36 
F-2S PMS Température -1,32 -1,17 -0,61 -0,01 0,63 1,05 1,27 1,22 0,64 -0,07 -0,73 -1,32 
Fenêtre de 4 semaines 
F-4S PMS Solaire -1,32 -0,88 -0,05 0,56 0,76 0,91 1,22 1,03 0,49 -0,40 -1,14 -1,41 
F-4S PMS Vent 0,16 -0,21 0,26 -0,09 -0,03 0,11 -0,02 -0,24 -0,64 -0,54 0,25 0,49 
F-4S PMS Humidité maximale 0,25 0,14 -0,24 -0,27 -0,13 -0,01 -0,14 -0,11 0,19 0,44 0,50 0,39 
F-2S : fenêtre de 2 semaines ; F-4S : fenêtre de 4 semaines ; PMS : paramètre météorologique synthétique 
1. Pré-éclampsie sévère 
La pré-éclampsie sévère a été diagnostiquée chez 845 (0,8%) parmi 102909 grossesses uniques sélec-
tionnées, chez 212 (15,4 %) parmi 1379 femmes ayant accouchées avant 34 semaines d’aménorrhées 
et chez 633 (0,6 %) parmi 101530 femmes ayant accouchées après 34 SA. Les taux de la PE sévère et 
d’accouchements selon l’âge gestationnel sont présentés dans la Figure 11. 
 
Figure 11. Pré-éclampsie sévère et accouchement selon l’âge gestationnel  
 
La survenue d’une PE sévère était similaire (0,8 %) entre les femmes vivant dans les communes dont 
la proportion d’habitants ayant un lieu de travail à l’extérieur des Yvelines au-dessus et au-dessous de 
la médiane de celle du département. Cependant, ce taux était inférieur chez les femmes qui habitaient 
dans les communes dont la proportion d’habitants ayant un lieu de travail à l’extérieur des Yvelines 



























































Figure 12. Taux de la PE sévère selon la proportion du lieu de travail des habitants dans les communes 
maternelles 
Nous avons observé, comme prévu, le taux des complications périnatales très élevés chez les femmes 
atteintes de la PE sévère par rapport au groupe de référence, en particulier la prématurité (61,5 % ver-
sus 10,7 %), la très grande prématurité (25,1 % versus 1,1 %), le petit poids pour l’âge gestationnel 
(22,4 % vs 9,4 %) et le mort-né (15 % versus 0,4 %). Par rapport aux femmes qui n’ont pas développé 
une PE sévère, la plupart des femmes pré-éclamptiques sévères ont accouché par césarienne ou extrac-
tion instrumentale (70 % versus 33,9 %) dans des maternités publiques (84 % versus 67 %) et des ma-
ternités du niveau III (74 % versus 27 %). Parmi les femmes ayant une PE sévère et ayant accouché 
avant 34 SA, 93 % ont eu une césarienne ou une extraction instrumentalisé dont plus de 73 % césa-
rienne urgente (Table 41, Table 45 en ANNEXE)  
Taux de la PE sévère, %
0,0 0,2 0,4 0,6 0,8
PE sévère chez des femmes vivant dans les communes ayant la proportion du 
lieu de travail des habitants en dehors des Yvelines au-dessous de la 
médiane de celle du département
PE sévère parmi toutes la population d’étude
PE sévère chez des femmes vivant dans les communes ayant la proportion du 
lieu de travail des habitants en dehors des Yvelines au-dessus de la médiane 
de celle du département
PE sévère chez des femmes vivant dans les communes ayant la proportion du 
lieu de travail des habitants en dehors des Yvelines au-dessous du 3ème
quartile de celle du département
PE sévère chez des femmes vivant dans les 
communes ayant la proportion du lieu de travail des 
habitants en dehors des Yvelines au-dessus du 3ème 
quartile de celle du département
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III. Facteurs de confusion 
Dans notre étude, le risque de la PE sévère était significativement lié à l’augmentation de l’âge de la 
mère à l’accouchement. Les mères ayant une PE sévère étaient plus âgées que celles du groupe de 
référence. Nous constatons que l’âge maternel semble avoir un effet linéaire malgré une réduction du 
risque autour de 30 ans (p-value : 0,08, Figure 13 a). En prenant les seules usuelles (moins de 20 pour 
les très jeunes mamans et plus de 34 ans pour l’âge maternel plus à risque), la Figure 13 b présente le 
taux de la PE sévère selon chaque tranche d’âge et montre qu’il est significativement plus élevé chez 
des femmes âgées de plus de 34 ans et plus basse chez les femmes âgées de 21 à 34 ans. Table 18 
 
Figure 13. Pré-éclampsie sévère selon l’âge maternel 
a) Relation entre l’âge et la survenue d’une PE sévère présentée par la fonction spline (trait continu) et 95% IC (en pointillé) 
estimées par le modèle GAM univarié ; b) Le taux de la PE selon les différentes tranches d’âge maternel 
 
Le taux de la PE sévère était significativement plus élevé chez les femmes ayant un niveau 
d’éducation bas, un statut professionnel de type col-bleu, les antécédents obstétriques, une primiparité 
et du diabète gestationnel. Cependant, dans notre étude, le risque n’était pas lié au statut du mariage, la 
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Table 18. Caractéristiques de la grossesse selon le diagnostic de la pré-éclampsie sévère 
Variable 
Reference PE sévère 
p-value 
(n = 102064) (n = 845) 
Âge maternel, ans 31,1 ± 5,1 31,6 ± 5,6 0,04 
Âge maternel 0,0003 
≤ 20 ans 1,596 (1,6) 16 (1,9) 
Entre 21 à 34 ans 75813 (74,3) 576 (68,2) 
≥ 34 ans 24655 (24,2) 253 (29,9) 
Niveau d’étude 0,01 
Non ou primaire 2208 (2,8) 26 (4,0) 
Secondaire 11054 (13,8) 104 (15,9) 
Baccalauréat 16749 (20,9) 153 (23,4) 
Post baccalauréat 50063 (62,5) 370 (56,7) 
Données manquantes 2199 192 
Statut professionnel <,0001 
Col-blanc 32015 (44,8) 206 (34,9) 
Col-bleu  39434 (55,2) 385 (65,1) 
Données manquantes 30616 254 
Mère célibataire  0,09 
Non 82197 (97,8) 653 (96,9) 
Oui 1807 (2,2) 21 (3,1) 
Données manquantes 18061 171 
Consommation d’alcool pendant la grossesse 0,70 
Non 82352 (99,7) 715 (99,6) 
Oui 277 (0,3) 3 (0,4) 
Données manquantes 19436 127 
Consommation de tabac pendant la grossesse 0,28 
Non 78079 (94,4) 670 (93,4) 
Oui 4657 (5,6) 47 (6,6) 
Données manquantes 19329 128 
Antécédents de prématurité <,0001 
Non 86742 (95,9) 699 (89,6) 
Oui 3734 (4,1) 81 (10,4) 
Données manquantes 11589 65 
Antécédents de césarienne 0,0001 
Non 87293 (89,8) 696 (85,7) 
Oui 9924 (10,2) 116 (14,3) 
Données manquantes 4848 33 
Primarité <,0001 
Non 59692 (58,5) 351 (41,5) 
Oui 42373 (41,5) 494 (58,5) 
Diabète gestationnel <,0001 
Non 98003 (96,0) 713 (84,4) 
Oui 4062 (4,0) 132 (15,6) 
Sexe du fœtus 0,13 
Mâle 52275 (51,4) 411 (48,8) 
Femelle 49426 (48,6) 431 (51,2) 
Données manquantes 364 3   
Données présentées par la moyenne ± écart-type ou n = Effectif et (pourcentage) selon chaque modalité indiquée ; PE : pré-éclampsie 
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1. Covariables au niveau de la commune 
Parmi les variables contextuelles, seule la densité de la commune de résidence de la mère présente un 
effet de seuil assez net autour de la valeur 1000 (p-value : 0,01, Figure 14). Nous avons découpé cette 
variable par ce seuil et l’avons transformé en variable « Niveau d’urbanisation » binaire (rural versus 
urbain ou suburbain).  
Les résultats obtenus des modèles GAMs n’ont pas pu mettre en évidence les effets de seuils pour la 
proportion d’habitants ayant un niveau d’étude à post baccalauréat (p-value : 0,90), la proportion 
d’habitants ayant un travail du type col-bleu (p-value : 0,12), la proportion d’habitants travaillant en 
dehors des Yvelines (p-value : 0,09), et la Revenu médian des ménages de la commune (p-value : 
0,45). Au total, nous pouvons garder la nature quantitative de ces variables dans nos analyses statis-
tiques. (Figure 14).  
 
Figure 14. Relation entre la PE sévère et chaque variable au niveau de la commune maternelle présentée 
par la fonction spline (trait continu) et 95 % IC (en pointillé) estimée par les modèle GAM univarié 
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Le niveau d’urbanisation était le seul paramètre au niveau de la commune ayant un lien significatif 
avec le risque de la PE sévère après l’analyse bivariée. Le taux de la PE sévère était significativement 
plus élevé chez les femmes habitant dans des communes dont la densité est supérieure à 1000 habi-
tants / km² par rapport à celles habitant dans des communes rurales. En somme, à la place de la va-
riable « Densité de la commune », la variable « Niveau d’urbanisation » était utilisée dans les ana-
lyses multivariées. 
Présentée comme un indicateur pouvant modifier les expositions aux facteurs environnementaux, la 
variable « Proportion d’habitants travaillant en dehors des Yvelines » était découpée, respectivement 
en médiane et en quartile. Nous n’avons pas observé de différences entre la valeur au-dessous et au-
dessus de la médiane ni entre les quartiles à partir des résultats obtenus des analyses bivariées. (Figure 
14, Table 19). 
 
Table 19. Caractéristiques de la commune de résidence de la mère selon la pré-éclampsie sévère 
Variable 
Reference PE sévère 
P-value
(n = 102064) (n = 845) 
Densité de la commune, habitants / km² 2658 ± 1758 2686 ± 1701 0,56 
Niveau d’urbanisation 0,01 
 Rural (≤ 1000 habitants/km²) 22828 (22,4) 159 (18,8) 
 Urbain ou Suburbain (>1000 habitants/km²) 79237 (77,6) 686 (81,2) 
Présence de grands espaces naturels 0,25 
Non 28876 (28,3) 224 (26,5) 
Oui 73189 (71,7) 621 (73,5) 
Proportion d’habitants ayant un niveau d’étude post baccalauréat, % 16,6 ± 1,7 16,7 ± 1,8 0,19 
Proportion d’habitants ayant un travail du type col-bleu, % 11,3 ± 5,6 11,3 ± 5,5 0,48 
Proportion d’habitants chômeurs, % 6,7 ± 2,3 6,7 ± 2,3 0,40 
Proportion d’habitants travaillant en dehors des Yvelines, % 44,1 ± 2,4 44,0 ± 2,4 0,67 
Lieu de travail en dehors des Yvelines au-dessus de la médiane 0,87 
Non 85252 (83,5) 704 (83,3) 
Oui 16813 (16,5) 141 (16,7) 
Lieu de travail en dehors des Yvelines au-dessus du 3ème quartile   0,98 
Non 97976 (96,0) 822 (97,3)  
Oui 4088 (4,0) 23 (2,7)  
Revenu médian par ménages de la commune, €/an 37589 ± 8407 37328 ± 8128 0,32 
Données présentées par la moyenne ± écart-type ou n = Effectif et (pourcentage) selon chaque modalité indiquée ; PE : pré-éclampsie 
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2. Facteurs de confusion 
Au final, 8 variables dont 7 variables au niveau individuel ont été retenus et considérés comme les 
facteurs de confusion de la relation climat-PE sévère : âge maternel (ans), niveau d’étude (codé : non 
ou primaire, secondaire, baccalauréat, post baccalauréat), statut professionnel (col-bleu : oui/non), 
antécédents de prématurité (oui/non), antécédents de césarienne (oui/non), primarité (oui/non), diabète 
gestationnel (oui/non) et niveau d’urbanisation (≤ 1000 habitants/km² : rural ; > 1000 habitants/km² : 
urbain et suburbain). 
L’association entre chaque facteur et la survenue d’une PE sévère est présentée dans la Table 20 par 
l’HR et son 95 % IC. 
Dans les analyses multivariées, l’âge maternel était utilisé comme une variable continue (modèle 1). 
Table 20. Facteurs de confusion sélectionnés 
Variable 
Modèle 1 Modèle 2 
HR [95 % IC]a 
P-
value 
HR [95 % IC]a 
P-
value 
Âge maternel, ans 1,05 [1,03 - 1,06] <,0001 
  
Âge maternel 
    
≤ 20 ans 
  
0,96 [0,58 - 1,59] 0,86 




≥ 34 ans 
  
1,66 [1,42 - 1,93] <,0001 
Niveau d’étude de la mère 




Secondaire 0,80 [0,48 - 1,33] 0,40 0,79 [0,48 - 1,32] 0,38 
Baccalauréat 0,73 [0,46 - 1,16] 0,19 0,74 [0,47 - 1,18] 0,22 
Post baccalauréat 0,62 [0,41 - 0,95] 0,04 0,66 [0,43 - 1,01] 0,05 
Mères avec un statut professionnel de col-bleu, Oui versus Non 1,35 [1,07 - 1,72] 0,03 1,34 [1,05 - 1,70] 0,04 
Antécédents de prématurité, Oui versus Non 3,35 [2,61 - 4,29] <,0001 3,36 [2,62 - 4,31] <,0001 
Antécédents de césarienne, Oui versus Non 1,97 [1,57 - 2,47] <,0001 1,97 [1,58 - 2,47] <,0001 
Primarité, Oui versus Non 4,31 [3,56 - 5,22] <,0001 4,41 [3,64 - 5,33] <,0001 
Diabète gestationnel, Oui versus Non 3,52 [2,95 - 4,20] <,0001 3,40 [2,85 - 4,05] <,0001 
Niveau d’urbanisation de la commune de résidence de la mère, Urbain et 
Suburbain versus Rural 
1,20 [1,01 - 1,43] 0,03 1,20 [1,01 - 1,43] 0,04 
a: HR = Hazard Ratio et 95 % IC = Intervalle de Confiance à 95 % obtenus des modèles de Cox réalisés dans les 5 jeux de données imputées, ajustés sur 
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IV. Relation climat-PE sévère 
1. Impacts des paramètres météorologiques au début de 
la grossesse 
Les modèles additifs généralisés en utilisant comme variable explicative tour à tour chacun des para-
mètres météorologiques quantitatifs ont montré l’existence d’un effet linéaire de chaque paramètre sur 
le risque de survenue d’une PE sévère (p-value : 0,08 pour la durée d’ensoleillement sur 30 jour ; p-
value : 0,12 pour la durée d’ensoleillement sur 90 jour ; p-value : 0,06 pour l’énergie solaire sur 30 
jour ; p-value : 0,10 pour l’énergie solaire sur 90 jour ; p-value :0,09 pour la température minimale sur 
30 jour ; p-value : 0,11 pour la température minimale sur 90 jour ; p-value : 0,09 pour la température 
maximale sur 30 jour ; p-value : 0,12 pour la température maximale sur 90 jour. Au total, nous pou-
vons utiliser ces paramètres continus dans les analyses multivariées. (Figure 15) 
 
Figure 15. Relation entre la PE sévère et chaque paramètre météorologique pour deux fenêtres de 30 jours 
et de 90 jours après la date de conception présentée par la fonction spline (trait continu) et 95 % IC (en 
pointillé) estimée par les modèles GAM univarié 
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Les résultats obtenus à partir des tests bivariés ont monté les relations significatives entre la PE sévère 
et les températures minimales ou maximales pour une durée de 30 jours et de 90 jours mais unique-
ment pour paramètres solaires concernant la fenêtre de 30 jours à partir de la date de conception. 
(Table 21) 
Table 21. Relation entre les 4 paramètres météorologiques au début de la grossesse selon la survenue 
d’une pré-éclampsie sévère 
Paramètre météorologique
moyenne ± écart-type 
Référencea 
(n = 63107) 
PE sévèreb  
(n = 526) 
p-valuec 
Durée d’ensoleillement, heure 
F-30Jd 4,5 ± 2,1 4,7 ± 2,2 0,05 
F-90Je 4,5 ± 1,9 4,7 ± 1,9 0,11 
Énergie solaire, mJ/m² 
F-30Jd 10,5 ± 6,2 11,2 ± 6,4 0,01 
F-90Je 10,6 ± 5,7 11,0 ± 5,7 0,10 
Température minimale, °C 
F-30Jd 6,2 ± 4,8 6,8 ± 5,0 0,006 
F-90Je 6,2 ± 4,2 6,7 ± 4,3 0,006 
Température maximale, °C 
F-30Jd 15,0 ± 7,0 15,7 ± 7,3 0,01 
F-90Je 15,0 ± 6,3 15,6 ± 6,4 0,02 
a : Groupe référence incluant des femmes qui n’ont pas eu de la PE sévère durant leur grossesse  
b : PE: Pré-éclampsie 
c : P-value obtenu à partir des tests Wilcoxon Mann-Whitney ou tests de McNemar 
d : F-30J : Fenêtre de 30 jours (données en moyenne pondérée journalière sur la fenêtre de 30 jours après la date de conception) 
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1.1. Paramètre météorologique le plus influent 
Les valeurs AIC ont été obtenues à partir des modèles ajustés sur les mêmes facteurs de confusion des 
mêmes jeux des données. Les résultats ont montré que la valeur d’AIC était la plus faible pour le mo-
dèle ajusté sur la température minimale de la fenêtre de 30 jours qui était considérée comme le para-
mètre météorologique le plus influent parmi 4 paramètres moyennés sur chacune des 2 durées 
d’exposition. Indépendamment des facteurs de confusion, le risque de la PE sévère chez les femmes au 
cours d’une grossesse était multiplié par 1,027 chaque fois que la température minimale moyennée sur 
30 jours après la date de conception augmentait un degré Celsius. (Table 22) 
Table 22. Impacts des facteurs météorologiques au début de la grossesse sur la survenue d’une PE sévère 
Paramètre météorologique AICa HR 95% [IC]b 
Durée d’ensoleillement, heure 
F-30Jc 11123 1,046 [1,005 - 1,088] 
F-90Jd 11124 1,043 [0,997 - 1,092] 
Énergie solaire, mJ/m² 
F-30Jc 11120 1,019 [1,005 - 1,033] 
F-90Jd 11124 1,014 [0,999 - 1,029] 
Température minimale, °C 
F-30Jc 11119 1,027 [1,011 - 1,045] 
F-90Jd 11119 1,027 [1,008 - 1,052] 
Température maximale, °C 
F-30Jc 11120 1,017 [1,005 - 1,030] 
F-90Jd 11120 1,019 [1,005 - 1,033] 
a : AIC : Critères d'Information d'Akaike obtenus des modèles de Cox multivarié 
b : HR : Hazard Ratio et 95 % Intervalle de confiance obtenu de chaque modèle de Cox réalisé sur les mêmes jeux de données, ajusté 
sur chaque paramètre météorologique présenté dans le tableau et les mêmes facteurs de confusion (l’âge maternelle, niveau d’étude de 
la mère, Mère avec un statut professionnel de col-bleu, antécédents de prématurité, antécédents de césarienne, primarité, Diabète 
gestationnel et Niveau d’urbanisation de la commune de résidence de la mère) 
c : F-30J : Fenêtre de 30 jours (données en moyenne pondérée journalière sur la fenêtre de 30 jours après la date de conception) 
d : F-90J : Fenêtre de 90 J (données en moyenne pondérée journalière sur la fenêtre de 90 jours après la date de conception) 
 
1.2. Impacts du paramètre le plus influent selon différents 
sous-groupes 
Les analyses en sous-groupes ont confirmé la relation positive entre le risque de la PE sévère et la 
température minimale à F-30J. (Table 23) 
L’augmentation significative du risque se retrouve chez les femmes ayant accouché avant et aussi 
après 34 SA.  
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Selon la saison de conception, les liens significatifs entre une augmentation du risque de la PE sévère 
et de la température ont été observés au printemps et en été.  






HR [95 % IC] 
Selon la précocité de la PE sévère 
Accouchement avant 34 SA 1379 212 (15,4%)  1,020 [1,000 - 1,056]* 
Accouchement à partir de 34 SA 101530 633 (0,6%)  1,026 [1,004 - 1,047]* 
Selon la saison de conception  
Conception au printemps 24611 211 (0,9%) 1,050 [1,000 - 1,119]* 
Conception en été 26185 237 (0,9%) 1,065 [1,000- 1,154]* 
Conception en automne 26144 193 (0,7%)  1,000 [0,922 - 1,027] 
Conception en hiver 25969 204 (0,8%)  1,020 [0,933 - 1,116] 
HR : Hazard Ratio et 95 % Intervalle de confiance obtenu à partir de chaque modèle de Cox réalisé sur les mêmes jeux de données, ajusté sur 
la température minimale en moyenne pondérée journalière sur la fenêtre de 30 jours après la date de conception et les mêmes facteurs de con-
fusion (l’âge de la mère, niveau d’étude de la mère, mères avec un statut professionnel de col-bleu, antécédents de prématurité, antécédents de 
césarienne, primarité, diabète gestationnel et niveau d’urbanisation de la commune de résidence de la mère) 
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1.3. Impacts du paramètre le plus influent selon différentes 
conditions d’exposition 
Nous avons évalué le risque de la PE sévère selon les différentes conditions d’exposition et avons 
toujours trouvé l’impact significatif de la température minimale à F-30J sur l’augmentation du risque 
de la PE sévère. (Table 24) 






HR [95 % IC] 
Exclusion des grossesses conçues en juillet et en aout 85114 677 (0,8 %) 1,022 [1,000 - 1,045] 
Exclusion des femmes ayant vécu dans les communes ayant une 
densité ≤ 1000 habitants/km² 79922 686 (0,9 %) 1,027 [1,007 - 1,048] 
Exclusion des femmes ayant vécu dans les communes qui n'ont pas 
de grands espaces naturels 
73809 621 (0,8 %)  1,023 [1,002 - 1,045] 
Exclusion des femmes ayant vécu dans des communes dont la pro-
portion d’habitants ayant un lieu de travail en dehors des Yvelines 
se situe au-dessus du 3ème quartile 
98798 822 (0,8 %)  1,028 [1,007 - 1,049] 
Exclusion des femmes ayant vécu dans les communes dont la pro-
portion d’habitants ayant leur lieu de travail en dehors des Yvelines 
se situe au-dessus de la médiane 
85955 704 (0,8 %)  1,027 [1,001 - 1,053] 
Exclusion des femmes dont leur grossesse présentait une des graves 
complications périnatales (Poids de naissance inférieur à 1500 g, 
Petit poids pour l’âge gestationnel ou mort du fœtus à partir de 22 
semaines d’aménorrhée) 
102806 837 (0,8 %) 1,026 [1,008 - 1,045] 
HR : Hazard Ratio et 95 % Intervalle de confiance obtenu à partir de chaque modèle de Cox réalisé sur les mêmes jeux de données, ajusté sur la 
température minimale en moyenne pondérée journalière sur la fenêtre de 30 jours après la date de conception et les mêmes facteurs de confusion 
(l’âge maternelle, niveau d’étude de la mère, mère avec un statut professionnel de col-bleu, antécédents de prématurité, antécédents de césarienne, 
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1.4. Effet linéaire du paramètre le plus influent 
La Table 25 montre que le risque de la PE sévère augmentait régulièrement avec les quartiles de la 
température minimale à F-30J.  
Comparés aux femmes ayant été exposées à la température minimale à F-30J se situant dans le premier 
quartile, celles dont l’exposition à ce paramètre était dans les troisième ou quatrième quartiles avaient 
un risque de la PE sévère significativement augmenté respectivement de 1,02 et 1,04 fois.  
Table 25. Le risque de la PE sévère en fonction des quartiles de température minimale sur 30 jours après 






HR [95% IC] 
Température minimale en moyenne pondérée journalière sur la 
fenêtre de 30 jours après la date de conception divisée en quar-
tile (F-30J Tmin) 
    
Premier quartile, F-30J Tmin ≤ 2,3 °C  25724  195 [Reference] 
Deuxième quartile, F-30J Tmin entre 2,3 et 5,8 °C  25716 202 1,00 [1,00 - 1,03] 
Troisième quartile, F-30J Tmin entre 5,8 et 9,7 °C 25766 208 1,02 [1,00 - 1,03]* 
Quatrième quartile, F-30J Tmin ≥ 9,7 °C 25704 240 1,04 [1,02 - 1,07]* 
F-30J Tmin : La température minimale en moyenne pondérée journalière sur la fenêtre de 30 jours après la date de conception divisée en quar-
tile 
HR : Hazard Ratio et 95 % Intervalle de confiance obtenu de chaque modèle de Cox réalisé sur les mêmes jeux de données, ajusté sur F-30J Tmin 
divisée en quartile et les facteurs de confusion (l’âge de la mère, niveau d’étude de la mère, mères avec un statut professionnel de col-bleu, 
antécédents de prématurité, antécédents de césarienne, primarité, diabète gestationnel et niveau d’urbanisation de la commune de résidence de la 
mère) 
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2. Impacts des conditions météorologiques selon la se-
maine de conception 
2.1. Conditions météorologiques 
En étudiant simultanément l’ensemble des paramètres météorologiques moyennés sur une durée de 2 
semaines, les résultats obtenus des modèles de Cox stratifiés selon la saison de conception mais sans 
être ajustés sur les facteurs de confusion ont montré que le risque de la PE sévère diminuait chez les 
femmes ayant été exposés à un temps venteux durant les semaines 6-7 ou à un temps humide durant 
les semaines 9-10 après la date de conception. (Figure 16) 
 
Figure 16. Relation entre la pré-éclampsie sévère et les paramètres météorologiques synthétiques sur une 
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Les conditions météorologiques sur une durée de 4 semaines n’ont pas d’impact significatif sur le 
risque de la PE sévère. (Figure 17) 
 
Figure 17. Relation entre la pré-éclampsie sévère et les paramètres météorologiques synthétiques sur une 
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2.2. Fenêtre la plus influente 
Durant notre étude, 3 conditions météorologiques dans le département des Yvelines ont été identifiées 
par la méthode de classification: i) la condition dominée par une augmentation de l’humidité corres-
pondant au cluster 1 qui regroupe 4 paramètres d’humidité, la durée de précipitation, la durée 
d’ensoleillement et l’énergie solaire ; ii) la condition dominée par une force du vent correspondant au 
cluster 2 qui regroupe 2 paramètres du vent, la pression atmosphérique et la pluie ; et iii) la condition 
dominé par une température élevée correspondant au cluster 3 qui regroupe uniquement 3 paramètres 
de température.  
Parmi les fenêtres d’expositions (23 fenêtres de 2 semaines puis 21 fenêtres de 4 semaines) comprises 
dans la période entre 4 semaines avant et 20 semaines après la date de conception, les analyses multi-
variées (les facteurs de confusion présentés dans la Table 20) et stratifiées sur la saison de conception 
ont montré que le ratio d’évidence était la plus élevée (74,9 %) pour le modèle ajusté sur les PMSs 
durant les semaines 6-7 après la date de conception. Cela signifie que la probabilité à postériori de ce 
modèle était la plus grande. La période des semaines 6-7 était donc la fenêtre la plus influente de la 
liste considérée des fenêtres testées. (Figure 18 et Figure 38 en Annexe) 
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La Table 26 et Figure 38 (en Annexe) montrent les impacts de trois conditions météorologiques de la 
fenêtre la plus influente sur le risque de développer une PE sévère en prenant en compte les facteurs de 
confusion. Parmi elles, l’exposition de la mère à la condition météorologique dominée par une force 
du vent a réduit significativement le risque de la PE sévère. 
Table 26. Influence des paramètres météorologiques synthétiques durant les semaines 6-7 sur le risqué de 
la pré-éclampsie sévère  
Variable d'ajustement HR [95 % IC]b P-value 
Facteurs de confusions 
Âge maternel, ans 1,045 [1,031 - 1,060] <,0001 
Niveau d’étude de la mère   
Non ou primaire (référence) 1  
Secondaire 0,799 [0,479 - 1,333] 0,40 
Baccalauréat 0,731 [0,460 - 1,161] 0,19 
Post baccalauréat 0,625 [0,409 - 0,955] 0,03 
Mère avec un statut professionnel de col-bleu, Oui versus Non 1,354 [1,065 - 1,722] 0,03 
Antécédents de prématurité, Oui versus Non 3,345 [2,607 - 4,291] <,0001 
Antécédents de césarienne, Oui versus Non 1,974 [1,577 - 2,471] <,0001 
Primarité, Oui versus Non 3,526 [2,956 - 4,206] <,0001 
Diabète gestationnel, Oui versus Non 4,313 [3,565 - 5,219] <,0001 
Niveau d’urbanisation de la commune de résidence de la mère, Urbain or Suburbain versus Rural 1,205 [1,013 - 1,432] 0,03 
Conditions météorologiques durant les semaines 6-7 après la date de conception 
aPMS Humidité 0,965 [0,845 - 1,102] 0,60 
aPMS Vent 0,901 [0,818 - 0,992] 0,03 
aPMS Température 1,038 [0,880 - 1,225] 0,66 
a: Paramètre météorologique synthétique = PMS (PMS Humidité de Classe 1 ayant regroupé 4 paramètres de l’humidités, durée d’insolation, énergie 
solaire et durée des précipitations; PMS Vent de Classe 2 ayant regroupé 3 paramètres du vent, hauteur de précipitation et pression atmosphérique; PMS 
Température de Classe 3 ayant regroupé 3 paramètres de température) 
b: HR = Hazard Ratio et 95 % IC = Intervalle de Confiance à 95 % obtenus à partir du modèle de Cox stratifiés sur la saison de conception et ajusté sur 
les facteurs de confusions (l’âge maternelle, niveau d’étude de la mère, mère avec un statut professionnel de col-bleu, antécédents de prématurité, anté-
cédents de césarienne, primarité, Diabète gestationnel et Niveau d’urbanisation de la commune de résidence de la mère) 
 
 
2.3. Ratios d’évidences et d’autres impacts importants 
Par ailleurs, parmi les fenêtres de 4 semaines, le ratio d’évidence était aussi le plus élevé durant la 
fenêtre autour de la 7ième semaine après la date de conception (semaines 5-8). Les distributions des 
ERs des fenêtres de 2 et de 4 semaines sont quasiment identiques. (Figure 18) 
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Aussi, la Figure 18 montre une distribution binomiale des ratios d’évidence des fenêtres de 2 se-
maines où le deuxième pic important a été observé à la fenêtre entre les semaines 9 et 10 où une réduc-
tion du risque a été également observée chez les femmes ayant été exposées à un temps humide (Table 
27, et Figure 38 en Annexe). 
Table 27. Influence des paramètres météorologiques synthétiques durant les semaines 9-10 sur le risqué de 
la pré-éclampsie sévère  
Variable d'ajustement HR [95 % IC]b P-value 
Facteurs de confusions 
Âge maternel, ans 1,045 [1,030 - 1,060] <,0001 
Niveau d’étude de la mère   
Non ou primaire (référence) 1  
Secondaire 0,780 [0,479 - 1,334] 0,40 
Baccalauréat 0,730 [0,460 - 1,160] 0,19 
Post baccalauréat 0,625 [0,410 - 0,955] 0,03 
Mère avec un statut professionnel de col-bleu, Oui versus Non 1,353 [1,064 - 1,722] 0,03 
Antécédents de prématurité, Oui versus Non 3,345 [2,607 - 4,290] <,0001 
Antécédents de césarienne, Oui versus Non 1,975 [1,577 - 2,472] <,0001 
Primarité, Oui versus Non 3,526 [2,956 - 4,206] <,0001 
Diabète gestationnel, Oui versus Non 4,313 [3,565 - 5,220] <,0001 
Niveau d’urbanisation de la commune de résidence de la mère, Urbain or Suburbain versus Rural 1,205 [1,013 - 1,433] 0,03 
Conditions météorologiques durant les semaines 9-10 après la date de conception 
aPMS Humidité 0,857 [0,743 - 0,987] 0,03 
aPMS Vent 1,069 [0,972 - 1,177] 0,17 
aPMS Température 0,999 [0,849 - 1,175] 0,99 
a: Paramètre météorologique synthétique = PMS (PMS Humidité de Classe 1 ayant regroupé 4 paramètres de l’humidités, durée d’insolation, énergie 
solaire et durée des précipitations; PMS Vent de Classe 2 ayant regroupé 3 paramètres du vent, hauteur de précipitation et pression atmosphérique; PMS 
Température de Classe 3 ayant regroupé 3 paramètres de température) 
b: HR = Hazard Ratio et 95 % IC = Intervalle de Confiance à 95 % obtenus à partir du modèle de Cox stratifié sur la saison de conception et ajusté sur 
les facteurs de confusions (l’âge maternelle, niveau d’étude de la mère, mère avec un statut professionnel de col-bleu, antécédents de prématurité, anté-
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2.4. Fenêtre la plus influente selon la précocité de la PE sévère 
Les analyses en sous-groupes ont montré que la fenêtre la plus influente se trouvait toujours entre les 
semaines 6-7 après la conception chez les femmes ayant accouché après 34 SA, mais entre les se-
maines 2-3 après la conception chez les femmes ayant accouché avant cette date. (Figure 19) 
Les impacts simultanés des ensembles météorologiques mais aussi les influences des facteurs cliniques 
et du niveau d’urbanisation de la commune maternelle étaient différents selon la précocité de la PE 
sévère. (Table 28) 
 
Figure 19. Ratios d’évidence à chaque fenêtre de 2 semaines obtenus à partir des analyses en sous-groupes 
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Table 28. Impacts des paramètres météorologiques synthétiques sur 2 semaines durant la fenêtre la plus 
influente selon la précocité de la pré-éclampsie sévère 
Variable d'ajustement 
Accouchement avant 
34 SA  
Accouchement après 
34 SA  
HR [95 % IC]b HR [95 % IC]b 
Facteurs de confusion 
Âge maternel, ans 1,030 [1,004 - 1,057] 1,040 [1,023 - 1,057] 
Niveau d’étude de la mère 
Non ou primaire (référence) 1 1 
Secondaire 0,771 [0,328 - 1,815] 0,822 [0,461 - 1,464] 
Baccalauréat 0,743 [0,353 - 1,562] 0,791 [0,473 - 1,325] 
Post baccalauréat 0,618 [0,296 - 1,288] 0,786 [0,484 - 1,279] 
Mère avec un statut professionnel de col-bleu, Oui versus Non 1,042 [0,721 - 1,506] 1,439 [1,125 - 1,842] 
Antécédents de prématurité, Oui versus Non 0,973 [0,607 - 1,559] 2,961 [2,168 - 4,044] 
Antécédents de césarienne, Oui versus Non 1,109 [0,690 - 1,781] 2,170 [1,660 - 2,835] 
Primarité, Oui versus Non 1,432 [1,021 - 2,007] 3,624 [2,956 - 4,442] 
Diabète gestationnel, Oui versus Non 1,577 [0,902 - 2,757] 5,735 [4,670 - 7,044] 
Niveau d’urbanisation de la commune de résidence de la mère, Urbain or Suburbain 
versus Rural 
0,852 [0,606 - 1,197] 1,265 [1,033 - 1,549] 
Conditions météorologiques durant les semaines 2-3 après la conception 
aF-2S PMS Humidité 1,190 [0,914 - 1,550] 
 
aF-2S PMS Vent 0,845 [0,703 - 1,015] 
 
aF-2S PMS Température 1,169 [0,839 - 1,629] 
Conditions météorologiques durant les semaines 6-7 après la conception 
aF-2S PMS Humidité 0,989 [0,847 - 1,153] 
aF-2S PMS Vent 0,901 [0,806 – 0,096] 
aF-2S PMS Température 1,097 [0,905 - 1,329] 
PE : pré-éclampsie ; F-2S : Fenêtre de 2 semaines 
a: Paramètre météorologique synthétique = PMS (PMS Humidité de Classe 1 ayant regroupé les 4 paramètres de l’humidités, durée d’insolation, énergie 
solaire et la durée des précipitations; PMS Vent de Classe 2 ayant regroupé 3 paramètres du vent, hauteur de précipitation et pression atmosphérique; PMS 
Température de Classe 3 ayant regroupé 3 paramètres de température) 
b: HR = Hazard Ratio et 95 % IC = Intervalle de Confiance à 95 % obtenus de la modèle de Cox stratifié sur la saison de conception et ajusté sur les fac-
teurs de confusions (l’âge maternelle, niveau d’étude de la mère, mère avec un statut professionnel de col-bleu, antécédents de prématurité, antécédents de 
césarienne, primarité, Diabète gestationnel et Niveau d’urbanisation de la commune de résidence de la mère) 
 
2.5. Fenêtre la plus influente selon les différents choix du 
nombre des clusters 
Les résultats obtenus à partir des procédures de classification ont montré que le nombre des classes à 
choisir ne devait pas être supérieur à 3.  
En prenant 2 classes à chaque procédure de classification, la répartition des paramètres météorolo-
giques de F-2S et de F-4S était identique. Parmi deux conditions météorologiques identifiées, l’une 
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était dominée par l’énergie solaire (PMS Solaire) et l’autre par le vent (PMS Vent). (Table 13, Table 
14 ci-dessus et Table 40 en ANNEXE). 
La probabilité d’influence de ces deux PMSs a été mesurée à chaque fenêtre d’exposition en prenant 
en compte des facteurs de confusion. La Figure 20 montre que la fenêtre la plus influente se trouvait 
toujours entre les semaines 6-7 après la date de conception où le risque de la PE sévère était réduite 
significativement chez des mères ayant été exposées au temps venteux (HR ajusté = 0,90 ; 95 % IC : 
[0,83 – 0,99]). Par ailleurs, une augmentation du risque était observée chez des femmes ayant été ex-
posées à la condition météorologique dominée par l’énergie solaire durant les semaines 8-9 et 9-10 
après la conception (HR ajusté = 1,15 ; 95 % IC [1,02 - 1,30] ; HR ajusté = 1,17 ; 95 % IC : [1,04 - 
1,33], respectivement, Figure 21). 
 
Figure 20. Ratio d’évidence de 2 semaines (F-2S) et de 4 semaines (F-4S) obtenus à l’aide du choix de 2 
































Figure 21. Influences de deux conditions météorologiques identifiant à l’aide du choix de 2 clusters de la 
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2.6. Fenêtre la plus influente selon différentes méthodes de 
calcul de ratio d’évidence 
À chaque fenêtre, l’ER obtenu à partir de la méthode de calcul de l’AIC maximal et de l’AIC médian 
était quasiment identique. La fenêtre la plus influente était aussi trouvée entre les semaines 6-7 après la 
conception. (Figure 22) 
 
Figure 22. Ratios d’évidence calculés à partir de la valeur maximale des 5 AICs sur les fenêtres de 2 se-
maines (F-2S) et de 4 semaines (F-4S) selon la semaine de conception 
 
2.7. Analyse des cas-complet 
Les résultats Les résultats obtenus des analyses des cas-complets sont identiques à ceux des analyses 
réalisées sur les données imputées. Bien que les valeurs de l’ER de chaque fenêtre fussent plus basses 
de celles obtenues des analyses sur les données imputées, la fenêtre la plus influente se trouvait tou-
jours entre les semaines 6-7 après la date de conception dans l’analyse des cas-complet (Figure 23). 































Figure 23. Ratios d’évidence des fenêtres de 2 semaines (F-2S) et de 4 semaines (F-4S) selon la semaine de 
conception obtenus des analyses des cas-complet 
 
Table 29. Influences des paramètres météorologiques synthétiques durant les semaines 6-7 sur le risqué de 
la pré-éclampsie sévère dans l’analyse des cas-complet 
Variable d'ajustement HR [95 % IC]b 
Facteurs de confusion 
Âge maternel, ans  1,05 [1,03 - 1,07] 
Niveau d’étude de la mère 
Non ou primaire (référence) 1 
Secondaire  1,00 [0,46 - 2,22] 
Baccalauréat  0,99 [0,46 - 2,13] 
Post baccalauréat  0,78 [0,37 - 1,67] 
Mère avec un statut professionnel de col-bleu, Oui versus Non  1,51 [1,23 - 1,85] 
Antécédents de prématurité, Oui versus Non  4,13 [2,95 - 5,78] 
Antécédents de césarienne, Oui versus Non  1,97 [1,44 - 2,69] 
Primarité, Oui versus Non  3,11 [2,48 - 3,90] 
Diabète gestationnel, Oui versus Non  4,16 [3,23 - 5,36] 
Niveau d’urbanisation de la commune de résidence de la mère, Urbain or Suburbain versus Rural  1,16 [1,00 - 1,43] 
Conditions météorologiques durant les semaines 6-7 après la conception 
PMS Humidité  0,98 [0,83 - 1,16] 
PMS Vent  0,89 [0,78 - 1,00] 
PMS Température  1,01 [0,82 - 1,24] 
a: Paramètre météorologique synthétique = PMS (PMS Humidité de Classe 1 ayant regroupé 4 paramètres de l’humidités, durée d’insolation, 
énergie solaire et durée des précipitations; PMS Vent de Classe 2 ayant regroupé 3 paramètres du vent, hauteur de précipitation et pression at-
mosphérique; PMS Température de Classe 3 ayant regroupé 3 paramètres de température) 
b: HR = Hazard Ratio et 95 % IC = Intervalle de Confiance à 95 % obtenus à partir du modèle de Cox stratifié sur la saison de conception et 
ajusté sur les facteurs de confusions (l’âge maternelle, niveau d’étude de la mère, mère avec un statut professionnel de col-bleu, antécédents de 
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2.8. Impacts des paramètres météorologiques dans la fenêtre 
la plus influente 
Parmi les 14 paramètres météorologiques étudiés, l’impact de chacun durant la fenêtre la plus influente 
a été évalué (Table 30 ci-dessous et Figure 32, Figure 33, Figure 34, Figure 35 en ANNEXE).  
Nous avons réalisé les modèles de Cox stratifiés et ajustés sur les mêmes facteurs de confusion et tour 
à tour chacun des paramètres météorologiques mesurés durant la fenêtre la plus influente. Le ratio 
d’évidence était la plus élevée pour le modèle ajusté sur le paramètre « vitesse maximale du vent ins-
tantané » durant les semaines 6-7 après la date de conception (Figure 24). Aussi, l’exposition à ce 
paramètre réduisait significativement le risque (Table 30) 
 
Figure 24. Influences des facteurs météorologiques durant 6-7 semaines et 5-8 semaines après la concep-
tion
Entre les semaines 6-7 après la conception




















Table 30. Influences des paramètres météorologiques durant la fenêtre d’exposition la plus influente sur le risqué de la pré-éclampsie sévère 
Paramètrea 
Fenêtre durant les semaines 6-7 après la conception Fenêtre durant les semaines 5-8 après la conception 
Ratio 
d’évidence 
HR [95 % IC]b P-value 
Ratio 
d’évidence 
HR [95 % IC]b P-value 
Durée d’ensoleillement 59,1 1,08 [0,98 - 1,19] 0,10 67,0 1,10 [0,99 - 1,22] 0,06 
Énergie solaire 43,9 1,08 [0,95 - 1,23] 0,23 47,7 1,10 [0,96 - 1,26] 0,18 
Température minimale 27,8 1,02 [0,90 - 1,15] 0,76 35,4 1,06 [0,93 - 1,22] 0,37 
Température maximale 44,3 1,08 [0,95 - 1,23] 0,22 55,4 1,11 [0,97 - 1,27] 0,12 
Température moyenne sur 24 h 33,8 1,05 [0,93 - 1,20] 0,42 44,8 1,09 [0,95 - 1,24] 0,21 
Humidité relative minimale 61,5 0,91 [0,82 - 1,01] 0,09 65,2 0,90 [0,80 - 1,01] 0,07 
Humidité relative maximale 47,6 0,89 [0,75 - 1,05] 0,17 61,7 0,84 [0,69 - 1,02] 0,08 
Durée de l’humidité ≤ 40 % 41,6 1,04 [0,97 - 1,12] 0,26 58,4 1,06 [0,99 - 1,14] 0,10 
Durée de l’humidité ≥ 80 % 70,7 0,91 [0,82 - 1,00] 0,05 75,7 0,89 [0,80 - 0,99] 0,04 
Hauteur des précipitations 76,2 0,93 [0,86 - 1,00] 0,04 75,9 0,92 [0,86 - 1,00] 0,04 
Durée des précipitations 77,6 0,92 [0,85 - 0,99] 0,04 78,3 0,91 [0,84 - 0,99] 0,03 
Pression atmosphérique 53,6 1,33 [0,93 - 1,90] 0,12 58,2 1,30 [0,95 - 1,76] 0,10 
Vitesse moyenne du vent à 10 m 76,4 0,92 [0,86 - 1,00] 0,04 56,3 0,94 [0,87 - 1,02] 0,12 
Vitesse du vent maximale instantanée  79,3 0,92 [0,84 - 0,99] 0,03 69,0 0,92 [0,85 - 1,00] 0,06 
a: Chaque paramètre météorologique est normalisé pour avoir la même unité (moyenne sur l’écart-type) avant d’être ajusté dans chaque modèle de Cox; 
b: HR = Hazard Ratio et 95 % IC = Intervalle de Confiance à 95 % obtenu de chaque modèle de Cox ajusté sur chaque paramètre météorologique normalisé et les mêmes facteurs de 
confusion (l’âge de la mère, niveau d’étude de la mère, mères avec un statut professionnel de col-bleu, antécédents de prématurité, antécédents de césarienne, primarité, diabète gesta-




V. Saisonnalité de la pré-éclampsie sévère 
Le taux de la PE sévère était plus élevé pour des grossesses conçues au printemps ou en été et pour des 
accouchements durant les mois de la fin d’automne  ou en hiver. Nous avons observé le taux le plus 
haut pour des grossesses conçues en aout et pour des accouchements en janvier.  
Par ailleurs, pour la date de conception et aussi pour la date de naissance, le taux était considérable-
ment en baisse en septembre et sa distribution du taux était identique de mai à septembre. (Figure 25).  
De 2008 à 2012 où les 12 mois d’année sont complets pour la date de la conception et de la naissance, 
le taux a été toujours plus bas que le taux moyen et allait dans le même sens en septembre pour les 
conceptions et comme pour les naissances à l’exception de septembre 2010 (Figure 41 et Figure 42 
en Annexe). 
 






























1. Moment de conception 
Comparé à une date de conception en aout, le risque de la PE sévère était plus bas pour des grossesses 
conçues pendant les autres mois de l’année. Une réduction significative de risque a été observée pour 
des conceptions en janvier, février, septembre et octobre. Les résultats n’ont pas été modifiés après 
l’ajustement des facteurs de confusion et des paramètres météorologiques synthétiques du mois de 
conception. (Figure 26) 
 




























Sans tenir compte des facteurs 
météorologiques synthétiques








Le taux de la PE sévère était le plus élevé pour des grossesses conçues à la 1ière quinzaine du mois 
d’août (dont la fenêtre la plus influente, les semaines 6-7, se trouve en 2ième quinzaine du mois de sep-
tembre). Comparé au risque de cette quinzaine et en prenant en compte les facteurs météorologiques, 
le risque a été significativement réduit pour des grossesses conçues durant toutes les quinzaines des 
mois en automne, ainsi qu’en hiver et au début du printemps à l’exception de la 2ième quinzaine du 
mois de décembre. Une réduction significative du risque a été également observée pour des grossesses 
conçues à la fin du printemps (entre la 2ième quinzaine du mois de mai et la 1ière quinzaine du mois de 
juin) ou à la fin de l’été (entre la 2ième quinzaine du mois d’aout et la 2ième quinzaine du mois de sep-
tembre). (Figure 27) 
 
Figure 27. Risque de pré-éclampsie sévère selon les quinzaines du mois de conception 
 
Selon les saisons de la conception, le taux était le plus élevé en été et le plus bas en automne par rap-
port aux autres saisons de l’année (Table 31). 
Table 31. Grossesses et pré-éclampsie sévère selon la saison de conception 
Variable 
Reference PE sévèreb 
n = 102064 (n = 845) 
Printemps 24400 (23,9) 211 (25,0) 
Été 25948 (25,4) 237 (28,0) 
Automne 25951 (25,4) 193 (22,8) 
Hiver 25765 (25,2) 204 (24,1) 
Data est présenté par effectif et (pourcentage) selon chaque modalité indiquée 




























Sans tenir compte des facteurs 
météorologiques synthétiques
Tenir compte des facteurs 
météorologiques synthétiques
2. Fenêtre la plus influente 
Selon les quinzaines du mois situées au milieu de la fenêtre la plus influente (semaines 6-7 après la 
date de conception), Le taux de la PE sévère était plus élevé de la 2ième quinzaine du mois d’avril à la 
2ième quinzaine du mois de septembre et plus bas aux autres quinzaines de l’année.  
Il est important à noter que le taux de la PE sévère était le plus élevé à la 2 ième quinzaine du mois de 
septembre où le vent était le plus faible par rapport aux autres quinzaines de l’année et le temps était 
marqué par un changement entre l’été et l’automne : l’humidité commençait à augmenter tandis que la 
température commençait à baisser. (Figure 28, Figure 39 et Table 43 en ANNEXE). 
La Figure 28 montre aussi une différence importante du taux au moment du changement de saisons. Il 
était plus haut à la quinzaine du mois marqué par ce changement (aux deuxièmes quinzaines de mars, 
de juin, de septembre et de décembre) et réduit considérablement à la quinzaine suivante (aux pre-
mières quinzaines d’avril, d’octobre, et de janvier) à l’exception du changement du printemps à l’été. 
Par rapport à la 2ième quinzaine du mois de juin, en juillet, ce taux était réduit légèrement dans la 1ière 
quinzaine et chuté fortement à la 2ième quinzaine où le temps est le plus chaud, le plus sec et assez ven-
teux de l’année. Par ailleurs, nous avons observé les importants pics des grandes prématurités (nais-
sance avant 34 SA) avant la 2ième quinzaine du mois de juillet et celle du mois de septembre (Figure 
39 et Table 43 en ANNEXE). 
 
Figure 28. Taux de pré-éclampsies sévères et les paramètres météorologiques normalisés selon les quin-
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Ce chapitre est consacré à la discussion générale des travaux rapportés dans cette thèse en regard des 
données de la littérature. 
La discussion s’articule autour des points forts et des originalités apportées par nos travaux, la métho-
dologie et les techniques statistiques choisies, la cohérence de nos résultats avec la littérature et nos 
explications sur les effets des facteurs environnementaux dans la survenue d’une pré-éclampsie sévère.  
Nous terminons ce chapitre en parlant des limites existantes dans l’étude et nos tentatives d’en ré-








II. Points forts et originalités du travail 
Sur le plan international, avant nos travaux, il n’existait aucune étude sur les impacts des facteurs envi-
ronnementaux au moment de la conception sur le risque de la pré-éclampsie sévère.  
Quelques travaux s’appuient sur des mesures simples des données météorologiques et des analyses 
univariées pour évaluer les influences des facteurs saisonniers ou d’un seul paramètre météorologique 
au moment de la conception ou de la naissance, mais aucune n’a porté spécialement comme dans notre 
travail, sur l’identification du paramètre météorologique le plus influent, de la fenêtre d’exposition la 
plus influente et de l’impact simultané des multiples facteurs météorologiques.  
Il est aussi important de souligner que notre travail a observé, pour la première fois, l’effet protecteur 
du vent, de la condition météorologique dominée par une force de vent ou par une augmentation de 
l’humidité pour la PE sévère. 
Nos résultats reconfirment également les impacts significatifs au début de la grossesse de la tempéra-
ture, de la durée d’ensoleillement ou d’une condition météorologique dominée par une force d’énergie 
solaire sur le risque. 
En France, ce projet de thèse est la première étude de grande taille qui aborde l’épidémiologie et les 
facteurs de risques de la pré-éclampsie sévère.  
Notre étude montre la relation entre les facteurs météorologiques et la survenue d’une pré-éclampsie 
sévère et reconfirme la très forte saisonnalité de ce syndrome. Les résultats sont robustes après la prise 
en compte des facteurs de confusion (y compris des facteurs contextuels) et les analyses de sensibilité. 
La liaison météo-PE sévère est complexe. Le risque varie en fonction de chaque paramètre, de la durée 
et surtout du moment d’exposition. 
Parmi les quatre paramètres météorologiques principaux (température maximale, température mini-
male, énergie solaire et durée d’ensoleillement) pour une durée de 30 jours et de 90 jours à compter de 
la date de conception, la température minimale moyennée sur 30 jours est le paramètre le plus influent 
sur le risque d’avoir une PE sévère. La relation entre l’augmentation du risque et l’augmentation de la 
température minimale à cette fenêtre est linéaire.  
Durant la période entre 4 semaines avant et 20 semaines après la date de conception, la fenêtre 
d’exposition la plus influente sur le risque de la PE sévère se trouve entre 6 et 7 semaines après la date 
de conception. Durant cette fenêtre, la condition météorologique dominée par une force du vent réduit 
significativement le risque de la PE sévère.  
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Ainsi, nos travaux permettent pour la première fois de confirmer la différence de la fenêtre la plus 
influente selon la forme précoce et tardive de la PE sévère. 
La fenêtre la plus influente (semaine 6 à 7 après la date de conception) est incluse dans la saison de 
conception. Le risque de la PE sévère augmente significativement pour des grossesses conçues durant 
les saisons où le temps est plus chaud, plus ensoleillé ou moins venté comparés au temps plus froid et 
au temps ayant une durée du soleil plus court ou une force du vent. Le risque est le plus élevé si la 
fenêtre la plus influente se trouve à la deuxième quinzaine du mois de septembre. Par rapport aux 
autres quinzaines d’une année, en septembre, le vent est le plus faible et la température commence à 
baisser pendant que l’humidité commence à monter. La saisonnalité de la PE sévère reste constante 










1. Choix de la variable d’intérêt 
Il est important d’étudier la pré-éclampsie sévère car elle est la deuxième cause de mortalité maternelle 
au monde indépendamment des conditions géographiques et économiques. Dans la recherche des fac-
teurs de risques, plusieurs études précédentes mélange la PE, éclampsie et/ou avec l’hypertension gra-
vidique44,237,280 alors que le mécanisme physiopathologique de chacune de ces maladies est différent248. 
Les impacts des facteurs environnementaux mesurés au début de la grossesse sur la PE sévère sont 
inconnus. Par ailleurs, dans MYPA, le codage de la PE modérée n’est pas fiable. Il y a un risque de 
confusion entre ces deux maladies. Par contre, avec des caractéristiques spécifiques, la pré-éclampsie 
sévère y est bien identifiée, elle est donc choisie comme la variable d’intérêt de notre étude. 
2. Choix des paramètres météorologiques 
2.1. Entre les facteurs météorologiques et saisonniers  
Bien qu’une saison dépende étroitement de plusieurs paramètres météorologiques45, la saisonnalité 
d’une maladie ne reflète pas exactement l’impact réel de chacun ces paramètres durant une fenêtre 
d’exposition donnée, surtout pour une courte durée, à cause de la grande variabilité des conditions 
météorologiques dans une saison de l’année et dans une même saison d’une année à l’autre. Les ana-
lyses sur des données météorologiques sont donc plus précises que sur des facteurs saisonniers32,34. 
Cependant, la saisonnalité de la PE est connue dans la littérature. Elle est observée dans notre travail 
afin de vérifier la cohérence de la variation saisonnière de PE avec celle des paramètres météorolo-
giques et aussi de comparer nos résultats avec ceux de la littérature. 
Nous avons décrit la survenue de la PE sévère selon les mois de naissances uniquement dans le but de 
comparer notre observation avec les résultats des études précédentes. Nos observations sur 
l’augmentation du risque chez des mères ayant accouché pendant les mois plus froids sont compa-
rables aux résultats publiés. 
2.2. Entre les facteurs météorologiques eux-mêmes 
Cependant, les données météorologiques peuvent être issues d’une même origine et sont souvent cor-
rélées et certaines forment des relations linéaires45,54,256. Il est difficile de traiter cette corrélation et 
c’est la raison pour laquelle plusieurs études ont choisi par défaut un paramètre pour étudier l’impact 
des facteurs météorologiques. Par exemple, à cause de problème de convergence, notre modèle ajusté 
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sur 14 paramètres d’une fenêtre de 2 semaines n’a pas fonctionné. Nous avons essayé plusieurs autres 
modèles réalisés sur un même jeu de données et ajusté directement sur plusieurs paramètres météoro-
logiques. Nous n’y avons trouvé aucune interaction entre ces paramètres ajustés sachant que la tempé-
rature minimale, la température maximale, l’énergie solaire et l’humidité minimale sont corrélées li-
néairement. Les valeurs de l’AIC obtenus avec ces modèles étaient néanmoins, très augmentées par 
rapport au modèle multivarié ajusté sur un seul paramètre. 
En accord avec des résultats publiés et ceux de notre étude, nous supposons que si les données météo-
rologiques ne sont pas traitées spécialement, il vaut mieux les étudier séparément.  
Parmi les nombreux paramètres météorologiques, nous avons donc décidé d’étudier individuellement, 
dans un premier lieu, 4 paramètres représentatifs du climat et du changement saisonnier : l’énergie 
solaire, la durée d’ensoleillement, la température minimale et la température maximale. Ce choix était 
renforcé par les résultats de plusieurs études qui ont montré l’augmentation significative du risque de 
la PE chez des mères dont leur date de conception était durant les mois plus chauds et plus ensoleillés 
de l’année (printemps ou été) 32,34,41.  
Il est à noter aussi que ces 4 paramètres sont choisis uniquement à partir de nos connaissances sur les 
études climatiques et les études santé-environnement. Selon la climatologie, les paramètres de tempé-
ratures et solaires sont connus comme les principaux facteurs décidant des caractéristiques de chaque 
saison et aussi le changement d’une saison à l’autre. 
Nous n’avons pas dû oublier l’ambition d’étudier simultanément des multiples paramètres météorolo-
giques. Certes, les variations des températures et solaires sont les plus importantes dans le changement 
saisonnier, le climat est multivarié par nature car une condition météorologique est formée par 
l’ensemble des paramètres météorologiques même si la variation saisonnière de certains paramètres est 
très faible et dépend des conditions géographiques (par exemple la variation saisonnière du vent est 
différente entre l’Europe et le désert du Sahara). En plus, la forte corrélation n’est pas trouvée entre 
tous les paramètres. Par exemple, la moyenne du vent à 10 mètres et la température moyenne ne sont 
presque pas corrélées (r : -0,02) bien que le vent naisse sous l'effet des différences de températures et 
de pression atmosphérique. La variation saisonnière de la moyenne du vent est aussi beaucoup moins 
forte que celle de la température moyenne (Table 11, Figure 10, Figure 28) mais le vent peut modi-
fier une condition météorologique et la température ressentie chez les êtres vivants.45,54,256 
Il est donc important d’étudier simultanément l’ensemble des paramètres à travers les conditions mé-
téorologiques. 
Dans la deuxième partie, nous avons utilisé la méthode de classification des variables 54 permettant 
d’analyser simultanément plusieurs paramètres météorologiques d’origine par les paramètres météoro-
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logiques synthétiques. Statistiquement, il est plus facile d’étudier ces PMSs puisqu’ils ne sont pas 
corrélés. En plus, pratiquement, les PMSs représentent les conditions météorologiques en Yvelines. 
La méthode permet également d’identifier les paramètres les plus représentatifs pour chaque condition 
météorologique identifiée en Yvelines. Ceci nous aide à vérifier plus soigneusement notre hypothèse 
sur le paramètre météorologique le plus influent sur le risque de la PE sévère.  
Enfin, nous avons montré l’amélioration, au cours de ces travaux, dans la conception du choix des 
paramètres météorologiques à étudier dans les études santé-environnement puisque nous ne nous 
sommes pas seulement appuyés sur les caractéristiques des données climatiques en général mais aussi 
sur ceux du département des Yvelines, en particulier.  
3. Choix de période d’intérêt 
Il est important de rappeler brièvement dans ce chapitre que sur le plan clinique, la PE est définie par 
une hypertension artérielle gravidique associée à une protéinurie significative supérieure à 
300 mg/24 heures apparaissant de novo au-delà de la 20ième SA. Pendant que l’origine placentaire de 
cette maladie est confirmée par plusieurs travaux de recherche.1–5 
Le flux sanguin vers presque tous les organes, y compris l'utérus, est réduit chez la femme pré-
éclamptique. Cette réduction est observée bien avant la manifestation clinique et est expliquée par une 
mauvaise perfusion placentaire et/ou une ischémie placentaire qui est due à l’invasion incomplète des 
cellules trophoblastiques fœtales dans l’utérus de la mère et de la résistance contre une telle inva-
sion.4,267 
En plus, l'apparition des flux sanguins intervilleux au niveau de placenta provoque un stress oxydatif 
excessif au début de la grossesse conduisant également à une PE3–5,267. 
Nous avons donc étudié les impacts de facteurs environnementaux avant 20 SA.  
Des expositions après 20 SA pourraient accélérer les manifestations cliniques ou aggraver la maladie 
mais ne peuvent pas être considérées comme une des causes de PE puisque l’étape de la manifestation 
clinique est celle de la maladie systémique maternelle pouvant refléter les derniers stades de stratégies 
fœtaux et maternels pour compenser une mauvaise perfusion du placenta83,268,269. L’hypertension ma-
ternelle est le résultat d’une vasoconstriction et serait un mécanisme adaptatif pour maintenir le débit; 
la protéinurie est probablement due à un dysfonctionnement des cellules endothéliales dans les glomé-
rules et l'œdème est la conséquence de l'augmentation de la perméabilité vasculaire2,83.  
Plusieurs facteurs de risque de PE comme l’augmentation de l’hypertension artérielle3,5, les infections 
urinaire165, les polluants248 sont identifiés avant ou au tout début de la grossesse chez des femmes 
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ayant développé une PE plus tard. En plus, des erreurs d’estimation de la date de conception sont con-
nues59,255. Étudier les expositions avant la date de conception est donc nécessaire dans la recherche des 
facteurs de risques de la PE. 
En théorie, les mesures d’expositions sont possibles à tout moment mais en réalité, l’estimation de 
l’exposition d’une femme enceinte trop en amont de la date de conception ne semblent pas faisables 
pour des questions d’éthique. Dans le cadre de la protection maternelle et de leur enfant à naître, il est 
quasiment impossible de faire une étude randomisée et contrôlée sur les expositions aux facteurs mé-
téorologiques des femmes enceintes avant ou durant leurs grossesses. Par ailleurs, chez les femmes 
ayant une grossesse spontanée, le test de grossesse est efficace seulement un mois après la conception. 
Un mois après la date de conception, la femme ignore souvent elle-même sa grossesse, elle est mobile 
et peut s’exposer aux facteurs environnementaux en dehors du département ou de la région de rési-
dence (pour leur travail, vacances…). En conclusion, dans la deuxième partie de la thèse, la période 
entre 4 semaines avant et 20 semaines après la date de conception est définie comme la période 
d’intérêt retenue pour étudier la PE. 
4. Construction des fenêtres d’exposition 
Dans les études portant sur les relations entre les facteurs environnementaux et la PE, seules deux fe-
nêtres d’un mois (équivalent à 30 jours) et/ou d’une saison sont évaluées32,34,41,235. Dans les autres 
études sur les relations entre les polluants et les issues défavorables de la grossesse, une durée de plus 
de 6 mois a déjà été regardée 248,249. Pourtant, dans les pays tempérés comme la France, les données 
météorologiques ont des caractéristiques temporelles et sont corrélées inversement avec eux-mêmes 
tous les 6 mois (les mesures de la température en janvier et en juin sont corrélées négativement). Par 
conséquence, une fenêtre pour une durée de plus de 6 mois n’est pas adaptée aux études sur les im-
pacts des facteurs météorologiques. 
Nos choix des fenêtres d’exposition d’une durée de 30 jours (équivalant à la durée d’un mois), de 90 
jours (équivalant à la durée d’une saison) dans la première partie de travail nous ont permis de compa-
rer nos résultats avec ceux des études précédentes et également de conclure que la fenêtre de 90 jours 
semble trop large suite à nos résultats qui ont montré que les effets des facteurs météorologiques sur 
30 jours sont plus forts que ceux sur 90 jours.  
Les paramètres météorologiques dépendent du temps, il est critiqué de mesurer leurs impacts sur une 
fenêtre d’exposition trop large. Cependant, il est difficile de confirmer les effets par une seule petite 
fenêtre tant que l’origine de la maladie reste encore incertaine. L’évaluation des fenêtres d’expositions 
consécutives avec différentes durées durant la période d’intérêt nous semble une des solutions la plus 
adaptée. Dans la construction des fenêtres d’exposition « classiques », la mesure de l’effet entre deux 
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fenêtres est souvent ignorée, notre technique de construction des fenêtres d’exposition de façon à ce 
que deux fenêtres voisines se chevauchent sur une semaine permet de mesurer de façon continue les 
effets tout au long de la période d’intérêt et d’apporter une piste pour positionner plus précisément le 
moment d’apparition de la PE et de voir si l’effet peut varier selon les durées d’exposition. 
5. Durée de fenêtre d’exposition 
Comme nous l’expliquons dans le paragraphe précédent, une durée de 30 jours et une autre de 90 jours 
ont été évaluées dans un premier temps afin de mesurer les effets des facteurs météorologiques à partir 
de la date de conception et de pouvoir comparer nos résultats à ceux publiés dans la littérature. 
Dans la deuxième partie de la thèse, la durée de 15 jours (équivalant de 2 semaines) a été choisie 
puisque : i) à partir des résultats portés sur les effets des facteurs météorologiques de F-30J plus forts 
que ceux de F-90J, nous supposons que les facteurs météorologiques pouvaient avoir besoin d’une 
durée plus courte pour influencer significativement le risque de la PE sévère ; ii) la mauvaise perfusion 
placentaire et une diminution de la perfusion sanguine vers les organes qui ont été observées pendant 
une durée de 2 semaines étant présumées comme à l’origine de la PE4,267 ; ii) la demi-vie de la vita-
mine D est d’environ 2 semaines dans la circulation253. La synthèse de cette vitamine dépend nette-
ment de la saison et son déficit est connu comme un des facteurs de risque de la PE156,166,253. Nous 
avons déduit qu’une durée de 2 semaines pourrait être suffisante pour la mesure de l’impact des fac-
teurs environnementaux sur la survenue d’une PE. 
Ce choix d’une durée sur 15 jours permet de créer une F-2S autours de la date de conception (fenêtres 
de 2 semaines autour de la date de conception, donc une fenêtre sur 15 jours). Par la suite, la nomina-
tion des fenêtres en semaines facilite la compréhension des personnels de santé ayant l’habitude de 
calculer l’âge gestationnelle en semaine.  
Le choix d’une durée de 29 jours nous permet quant à elle, de comparer les effets globaux entre les 
deux durées et aussi de comparer nos résultats obtenus pour des fenêtres de 29 jours (équivalant à un 
mois) avec ceux des études précédentes. 
L’évaluation de plusieurs fenêtres de différentes durées, comme ce que nous avons fait, permet non 
seulement de trouver la fenêtre avec une durée où l’influence des expositions est la plus forte mais 
aussi d’apporter une piste pour positionner plus précisément le moment d’apparition de la PE et de 
voir si l’effet peut varier selon les durées d’exposition. 
Par contre, nous avons bien conscience que cette technique se heurte au problème du manque de puis-
sance à cause de la multiplication de tests statistiques. Cependant, c’est le seul moyen que nous pou-
vons utiliser en raison de caractéristiques spéciales de notre variable à expliquer et les paramètres ex-
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plicatifs. Ceux-ci ont été clarifiés encore une fois à l’aide de la justification de nos « Choix des mé-
thodes statistique » présentés ci-dessous. 
6. Choix des méthodes statistique 
6.1. Imputation multiple 
Comme dans la plupart des études épidémiologiques, nous avons fait face à la difficulté : des données 
incomplètes. 
6.1.1. Études des données manquantes 
Pour mieux estimer les données manquantes et sélectionner les variables d’ajustement dans le modèle 
d’imputation multiple, nous avons d’abord cherché à connaître le mécanisme et la structure des DM de 
chaque variable (Table 6).  
Prenons un exemple sur la variable « Consommation de tabac pendant la grossesse », un facteur ma-
ternel le plus discutable de PE.  
Dans notre étude, le taux de femmes fumeuses était respectivement à 5.6 % et à 6.6 % pour le groupe 
de référence et le groupe de la PE sévère. Cependant la France est connue comme un pays où le taux 
de femmes fumeuses durant la grossesse est le plus élevé en Europe. Environ 20 % des femmes fran-
çaises continuent de fumer pendant leur grossesse selon un rapport de l’INPES (Institut National de 
Prévention et d'Éducation pour la Santé)281 et un rapport obtenu du projet européen Euro Peristat282.  
Merviel et al.88, dans une étude cas-contrôle réalisée à partir des données hospitalières à Amiens (cas 
n : 188 ; contrôle n : 370), ont mis en avant un taux de 33 % de femmes ayant fumé avant et 23 % 
pendant la grossesse. 
En analysant des études de grande taille et représentatives, le taux de femmes fumeuses avec ou sans 
PE (5,6 % entre 2008-2013) est beaucoup plus bas et le taux de DM (19 %) est beaucoup plus élevé 
dans notre étude comparé aux résultats de ces études en Europe (En Suède : Fumeuse : 19 %, DM : 5 
% entre 1987 à 199312 ; et une autre étude en Suède : Fumeuse : 9,6 %, DM : 6,6 % entre 1999 à 
2006212 ; En Finlande : Fumeuse : 15,1 %, DM : 2,7 % entre 1991−2010283) .Cependant le taux des 
femmes fumeuses et ayant développé une PE dans notre étude (6,6 %) était comparable avec celui de 
grandes études européennes (7,3 % en Suisse 1987 à 199312, à 3,9 % en Suisse entre 1999 à 2006212 ; 
2,3 % en Finlande entre 1991−2010283). Nous avons d’autres résultats cohérents avec la littéra-
ture12,14,41,116,212,283 comme par exemple, le taux des antécédentes des complications obstétriques (césa-
rienne, prématurité, morte fœtale), d’une grossesse compliquée (diabète durant la grossesse, pré-
éclampsie, prématurité, morte fœtale) ou d’un poids de naissance plus faible, est plus élevé chez les 
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femmes fumeuses que chez non-fumeuses. Le taux de DM est significativement plus élevé dans le 
groupe de référence que chez les femmes pré-éclamptiques (notre étude : 19 % vs 15 %, deux études 
en Suisse : 5,2 % vs 4.4 %12 et 6,6 % vs 3,1 % 212).  
Après avoir cherché des moyens à estimer les DM pour la consommation du tabac durant la grossesse, 
nous supposons que les renseignements sur ces données ne manquent pas par hasard (Missing Non At 
Random, ou MNAR). Il est tout à fait possible que les femmes refusent volontairement de déclarer 
leur statut de tabagisme en prenant en compte des effets indésirables de ce facteur sur son futur enfant 
et sur elle-même. Cette caractéristique a été confirmée par l’équipe de travail de l’OFDT (Observatoire 
Français des Drogues et des Toxicomanies) qui ont rapporté que le tabagisme pendant la grossesse 
reste désapprouvé dans 90 % des enquêtés284.  
Il est connu que les données MNAR induisent une perte de précision (comme tous les types de DM) 
mais aussi un biais dans l’estimation de la précision et de l’exactitude de l’information sur cette va-
riable272. 
6.1.2. Imputation multiple 
Nous avons donc recouru à la méthode de l’imputation multiple puisqu’elle permet d’imputer plu-
sieurs fois les valeurs manquantes afin de combiner les résultats pour diminuer l’erreur due à la 
l’absence des informations et à la procédure elle-même. La variabilité d’origine des données est main-
tenue en créant des valeurs imputées qui sont basées sur des variables corrélées avec des DM et sur les 
mécanismes d’absence. La méthode permet donc de refléter correctement l’incertitude des DM, de 
préserver les aspects importants des distributions et de préserver les relations importantes entre les 
variables. Elle permet également de définir une mesure de l’incertitude causée par la complétion en 
d’observant la variabilité entre les ensembles de données imputées.271,285  
Il y a deux méthodes d’imputation multiples permettant de spécialiser des caractéristiques des va-
riables incomplètes (continue, catégorielle ou binaire…) : une basée sur spécification de la loi jointe286 
(JM, Joint Modelling, connue comme l’imputation par le chainage d’équation, en anglais Multiple 
Imputation Chained Equation)286, et une basée sur la spécification de distributions conditionnelles (est 
connue sous le nom de séquences de régressions ou Fully Conditional Specification )270,271. 
L’existence de la loi jointe n’est pas garantie dans tous les cas286, nous avons choisi la 2ième méthode 
qui s’adapte mieux dans notre cas. L’imputation multiple basée sur la spécification de distributions 
conditionnelles nous permet de travailler avec une série de lois conditionnelles simples et offre une 
grande flexibilité pour des données ayant des dépendances complexes. Elle est facile à appliquer avec 
des solutions logicielles déjà développées270,271.  
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6.1.3. Sélection des variables d’ajustement 
Dans le but de mieux estimer les DM pour une variable, nous avons sélectionné 32 variables 
d’ajustement pour le modèle d’imputation. La sélection a été effectuée à partir des recherches de cor-
rélations entre les variables incomplètes deux à deux ainsi les variables prédictrices par régression de 
chaque indicatrice de données manquantes et de chaque variable à imputer sur l’ensemble des va-
riables de la base de données271.  
6.1.4. Nombre de jeux de données imputées 
Le fait de répéter les étapes plusieurs fois dans l’imputation multiple permet de faciliter l’estimation de 
la variance. Nous avons fait un choix usuel de 5 fois et obtenu 5 jeux de données imputées car plu-
sieurs études ont montré que le choix du nombre de 3 à 5 fois est suffisant et offre une excellente esti-
mation272,287.  
6.1.5. Diagnostic de l’imputation multiple 
L’imputation multiple a été diagnostiquée par 2 procédures afin de s’assurer de la cohérence de 
l’ensemble des données complétées en utilisant le même poids d’échantillonnage pour tous les éléments. 
Premièrement, nous avons examiné les liens entre les variables à partir des données imputées. Notre 
modèle d’IM est validé car les relations entre les variables sont préservées. Cette étape a été réalisée 
afin que les liens entre les variables à partir des données imputées reflètent les liens initiaux entre les 
variables incomplètes.273 
Ensuite, nous avons appliqué une méthode de sensibilité afin d’évaluer l’impact d’un mécanisme des 
DM. Les estimations des données MNAR issues de l’imputation multiple peuvent être biaisées car 
l’IM ne dépend que des données observées et non de données non-observées. Nous avons donc testé 
les différences entre des données observées et imputées, afin d’évaluer si les variations entre les va-
leurs observées et imputées ont un sens dans le contexte du recueil de données. Notre modèle 
d’imputation est bien correct car il n’y a pas de différences significatives entre les proportions obser-
vées et estimées de la variable incomplète et ses variances restent dans des limites raisonnables et ex-
plicables par un mécanisme identifié271–273. (Table 38 en ANNEXE) 
Dans le cadre d’une analyse de sensibilité, une analyse cas-complet est réalisée pour identifier les va-
riables retenues pour être incluses dans l’analyse multivariée principale en cas-complet et après IM et 
de comparer les estimations obtenues de cette analyse réalisée à partir des données disponibles et des 
données imputées. Même si la procédure d’IM ne peut être validée à partir des données observées, la 
comparaison des données observées et des données imputées est informative. 
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En continuant de prendre l’exemple sur la variable « consommation du tabac pendant la grossesse ». 
Le résultat a montré que les liens entre « consommation du tabac pendant la grossesse » et des autres 
variables sont conservés après l’imputation. La proportion observée de la « consommation du tabac 
pendant la grossesse » ne diffère pas significativement des proportions estimées de 5 jeux de données 
IM. Nous en concluons que le risque d’avoir des données MNAR est limité et le modèle d’IM est suf-
fisamment riche en variables prédictrices qui rendre cette variable plausible.  
6.1.6. Analyse des bases de données imputées 
Nos 5 jeux de données imputées sont analysées de façon séparée puis combinée selon les règles de 
Rubin272, ce qui nous a permis d’obtenir indirectement les statistiques et les critères statistiques à partir 
des données imputées par des commandes spécifiques. L’analyse de survie est donc effectuée en te-
nant compte de l’appariement. Notre modèle d’analyse multivariée principale inclut la variable à ex-
pliquer ainsi que les variables identifiées lors de l’analyse univariée cas-complet.  
6.2. Modèles additifs généralisés 
Les modèles additifs généralisés avec la fonction de splines sont les modèles les plus utilisés pour 
évaluer les relations entre des variables continues et un événement d’intérêt puisque GAM n’est 
qu’une extension du Modèle Linéaire Généralisé (GLM): le prédicteur linéaire du GLM est remplacé 
par un prédicteur dit additif259. GAM aide aussi à transformer une variable quantitative en variable 
qualitative en faisant des classes. Ceci apporte de la simplicité dans la présentation et l’interprétation 
des résultats.  
Les variables explicatives quantitatives peuvent être introduites dans le modèle statistique sans prendre 
de précautions particulières. Un tel codage suppose néanmoins qu’il existe une relation linéaire entre 
les variables quantitatives indépendantes et la variable à expliquer. Or, dans le contexte de notre étude, 
la température par exemple ne peut être un facteur de risque qu’à partir d’une certaine valeur (effet 
seuil) ou pour ses valeurs extrêmes. Cette situation s’applique pour la plupart des mesures quantita-
tives. Par ailleurs, comme l’effectif de l’étude est suffisant, nous avons recouru à une modélisation à 
base de courbe spline. La probabilité de survenue d’une pré-éclampsie au cours d’une grossesse a été 
modélisée à l’aide des GAMs en utilisant comme variable explicative tour à tour chacun des para-
mètres quantitatifs mesurés. Une telle démarche permet d’évaluer l’existence d’un effet linéaire du 
paramètre sur la probabilité de la survenue d’une PE sévère. 
Nos résultats ont rejeté l’hypothèse sur les relations non-linéaires entre la PE sévère et les variables au 
niveau individuel, au niveau de la commune et les 4 paramètres météorologiques (énergie solaire, du-
rée d’ensoleillement, température minimale et température maximale).  
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Nous avons décidé de garder la nature de ces variables continues à l’exception de l’âge maternel et la 
température minimale que nous avons transformée en variables qualitatives dans la première partie de 
la thèse pour des raisons suivantes : 
- dans la recherche des facteurs de risque des issus défavorables de la grossesse, l’âge maternel 
est souvent classé habituellement en 3 modalités : inférieur à 20 ans, entre 21-35 ans et supé-
rieur à 35 ans. Certaines études précédentes ont montré que le risque de PE est augmenté chez 
des mères dont l’âge inférieur à 20 ans ou supérieur à 35 ans. La transformation de l’âge ma-
ternel dans notre étude en 3 classes permet de comparer nos résultats avec les observations 
publiées dans la littérature. 
- nous avons découpé le paramètre « température minimale » sur 30 jours après la date de con-
ception en quartiles et transformée en variables qualitative dont chaque classe correspond à un 
quartile afin de vérifier l’augmentation du risque à chaque quartile et donc de vérifier la linéa-
rité des impacts des facteurs météorologiques sur la PE. 
6.3. Classification de variables et la procédure VARCLUS 
Pour étudier l’impact des facteurs climatiques sur la santé, plusieurs études ont fait le choix d’étudier 
un seul paramètre météorologique pour éviter la complication dans l’utilisation d’un grand nombre de 
paramètres ayant des relations particulières entre eux.  
Les scientifiques en climatologie, quant à eux, considèrent que le climat est multivarié par nature et à 
chaque moment, il se construit par la résultante des comportements synergiques de l’ensemble de pa-
ramètres météorologiques.45,54,258 
Pour déterminer les conditions climatiques ou les types de temps à partir de nombreux paramètres 
météorologiques, les climatologues utilisent souvent l’analyse en composant principale (ACP), 
l’analyse factorielle et des méthodes de classifications 54.  
Une technique comme l’ACP, par exemple, structure l’information portée par les données en associant 
les variables aux axes mais ne tient pas compte des redondances et des oppositions contrairement à 
l’analyse de classification de variables. En plus, il est difficile d’interpréter les axes ou l’association 
entre les variables utilisées dans la procédure et les axes. Les axes suivant ne peuvent pas s’interpréter 
sans tenir compte des axes précédents car la dimension des axes impose une contrainte trop forte dans 
la recherche des groupes de variables.274,288  
Quant à l'analyse factorielle avec des techniques de rotation orthogonale ou oblique des facteurs elle 
permet également de mettre en évidence des variables synthétiques bien corrélées aux variables de 
départ, mais elle ne conduit pas directement à des partitions de l'ensemble des variables.289 
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La technique de classification de variables regroupe des paramètres par un algorithme automatique, et 
non par un procédé "visuel" en réduisant la dimension d’un ensemble de variables et décrit simultané-
ment les liaisons entre variables et les similitudes entre les individus. Elle tient compte du sens et de 
l’intensité de relation et aide à mieux comprendre ce qui rassemble ou distingue les groupes en mettant 
en œuvre des ACP. Elle permet donc de lever la contrainte d’orthogonalité entre les axes en créant des 
variables synthétiques dont la première composante principale (composante score) est associée à 
chaque groupe de variables. Elle fournit également une variable représentative pour chaque classe. 
54,274,275,288 
La classification est donc la meilleure candidate car elle prend en compte la dynamique de 
l’atmosphère, en respectant le plus l’inter-connexion des différents paramètres constitutifs d’une con-
dition climatique. Elle a été donc choisie parmi de nombreuses techniques d’analyse exploratoire pour 
définir les différentes conditions climatiques pouvant exister en Yvelines au cours de l’étude à l’aide 
de 14 paramètres mesurés quotidiennement.  
En pratique, nous avons choisi la procédure VARCLUS avec l’algorithme hiérarchique en SAS pour 
la classification car elle est « flexible» et meilleure dans le calcul inhérents aux algorithmes ascendants 
par rapport aux autres procédures disponibles (ClustOfVar en R)274,290,291. Basée au critère de division 
définie, VARCLUS permet d’avoir une aide à la décision quant au choix du nombre de classe sinon 
elle travaille en règle d’arrêt naturellement, c’est-à-dire elle s’arrête dès que le partitionnement n’est 
plus pertinent.274,290 
Enfin, nos résultats obtenus par la méthode de classification sont cohérents car nous avons trouvé 
l’influence la plus forte pour la condition météorologique dominée par une force du vent et aussi 
l’impact le plus fort du paramètre dominé de cette condition, « vitesses du vent maximal instantané », 
durant les semaines 6-7 après la conception. 
6.4. Modèle de Cox – analyse principale 
Nous avons appliqué un modèle de survie à risques proportionnels262 en fixant des mesures 
d’exposition avant 20 SA. L’âge gestationnel258,262,276 était pris comme l’échelle du temps parce que la 
PE évoque souvent un accouchement environs une semaine après l’apparition des premiers signes 
cliniques4,5. 
Cette méthode statistique permet de prendre en compte la durée de suivi de chaque grossesse avant 
que la PE sévère ne survienne chez des femmes qui sont exposées aux facteurs environnementaux à 
une fenêtre d’exposition fixe. Ceci est important dans cette maladie dont l’origine est incertaine et que 
l’efficacité du traitement dépend strictement de la date de diagnostic4,5 et que la PE précoce progresse 
souvent vers la forme sévère100. 
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En raison des difficultés dans l’identification du mécanisme, dans le suivi, de la rareté du syndrome si 
aigüe, et dans le traitement des données climatiques, les analyses appliquées dans les études des rela-
tions climat-PE sont très limitées. Les chercheurs se contentaient des modèles logistiques ou même 
des analyses univariées.30–32,34,175.  
Cependant, la sévérité de PE dépend strictement de la date de diagnostic4,5,14,100,106. La PE précoce 
progresse souvent vers la forme sévère100. Il est intéressant de pouvoir mesurer le risque en prenant en 
compte la durée de suivi de chaque grossesse. Néanmoins, l’analyse de survie n’y a jamais été appli-
quée. 
Nous avons donc élargi notre recherche des méthodes statistiques utilisées pour étudier les liens entre 
les autres facteurs environnementaux et les autres issues défavorables de grossesses. Les relations 
entre la prématurité, un faible poids de naissance ou la mortalité fœtale et des facteurs climatiques sont 
parfois examinées par l’analyse de séries temporelles 260 et l’analyse à covariables dépendantes du 
temps258. L’analyse à coefficients dépendants du temps est appliquée plutôt dans les études des fac-
teurs polluants atmosphériques292.  
L’application de l’analyse de séries temporelles est impossible dans notre étude puisque la durée de 
l’étude (5 ans) n’est pas suffisante et la PE est une maladie aigüe et rare.5,260,261 
Il est important de continuer à souligner que “la date diagnostique” de PE est une date où des clini-
ciens confirment l’existence du syndrome par la manifestation clinique chez des patientes pré-
éclamptiques et peut être très différente de la vraie date d’apparition de cette maladie qui commence 
silencieusement bien plus tôt par les modifications du volume plasmatique et l’atteinte placentaire. 
L’hypothèse sur l’origine autour du moment de l’implantation placentaire de la maladie est la plus 
acceptée mais la date exacte où la maladie a commencé à apparaître reste toujours incer-
taine.2,4,5,74,83,233,261,267
La mesure de la durée de suivi est impossible dans notre travail car l’origine de la maladie est incon-
nue et “la date diagnostique” de la PE sévère n’est pas disponible dans MYPA. L’analyse à coeffi-
cients dépendants du temps ne peut utilisable car elle demande la précision de la date de diagnostic292. 
Bien que les paramètres météorologiques utilisés comme les facteurs explicatifs dans notre travail 
varient au cours de la grossesse, l’impossibilité de fournir la durée de suivi ne nous permet pas non 
plus l’application de l’analyse à covariables dépendantes du temps.258 
En utilisant les modèles de Cox à risques proportionnels, nous avons pris soins de les diagnostiquer 
afin de s’assurer de la fiabilité de nos résultats. L’analyse de résidus de Schoenfeld277 est appliquée 
pour chaque covariable (Figure 44). Nos diagnostics ont montré que l'hypothèse des risques propor-
tionnels est satisfaite et que les résidus sont distribués de la même manière au cours du temps. 
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6.5. Analyses en sous-groupe 
Les deux formes précoce et tardive de PE sont deux maladies différentes non seulement concernant le 
moment d’apparition sur le plan clinique mais aussi concernant plusieurs facteurs de risques3,9,14. Pour 
comparer des influences des facteurs météorologiques sur la PE précoce et la PE tardive, nous avons 
choisi l’analyse en sous-groupes. 
La deuxième application de cette technique a pour but de vérifier l’impact indirect de certains facteurs 
de risques liés à la saison mais indisponibles dans notre étude (facteurs alimentaires190,222, dosage de 
vitamine D156, infection urinaire165,293) et pouvant perturber la relation météo-PE sévère. L’analyse en 
sous-groupe aide à vérifier si les impacts des facteurs météorologiques sur la PE restent constants à 
chaque saison.  
Nous avons bien pris en compte les inconvénients de cette technique comme la variation des coeffi-
cients d’un modèle à l’autre ou l’augmentation du risque alpha en raison de la multiplication des tests 
statistiques294,295. Nous l’avons utilisée seulement après avoir observé des influences significatives 
entre les paramètres météorologiques sur la PE sévère dans l’analyse principale.  
6.6. Analyse multiniveau - Variable de stratification 
Notre étude comporte des facteurs explicatifs à différents niveaux. Le niveau socio-économique d’une 
commune n’est que le reflet d'une condition socio-économique partagé par tous les individus de la 
commune. Il ne correspond pas nécessairement individuellement aux conditions socio-économiques de 
chaque habitant en générale et des femmes enceintes en particulier de la commune. Il est de même des 
facteurs saisonniers. La plupart des paramètres météorologiques et certains facteurs de risque de PE 
(alimentation190,222, infection urinaire165,293) dépendent du facteur saisonnier. Plusieurs femmes peuvent 
avoir la même date de conception mais leurs niveaux d’expositions aux facteurs de risques liées à la 
saison ne sont pas exactement identiques. De plus, chaque paramètre météorologique était moyenné 
sur tout le département et les facteurs de risques liés à la saison n’ont pas été disponibles dans MYPA. 
Pour appréhender de façon plus rigoureuse la structure hiérarchique des données, nous avons employé 
l’analyse hiérarchique multiniveaux296,297 qui distribue une valeur différente du risque de base à 
chaque niveau de la variable de stratification, ça-veut-dire que les risques sont toujours supposés pro-
portionnels pour les individus d’une même strate. En revanche, les effets des covariables sont iden-
tiques dans toutes les strates et il n’y a pas d’effet d’interaction entre la variable de stratification et les 
variables explicatives du modèle. L’analyse de stratification permet donc à la fois : 1) d’inclure dans 
un modèle des variables de stratification qui ont des relations trop fortes avec les facteurs explicatifs ; 
2) d’évaluer les effets des facteurs explicatifs sur la PE sévère en prenant en compte les différents ni-
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veaux des variables explicatives et 3) de limiter les biais à cause de l’absence des certains facteurs de 
risques liés à la saison. Elle évite donc les inconvénients des analyses en sous-groupe. 296,297 
Nous avons utilisé les deux variables de stratification : « code d’Insee de la commune maternelle » 
(commune maternelle) et « saison de conception ».  
Nos résultats ont montré qu’aucunes différences entre les critères statistiques, les coefficients des co-
variables obtenus d’un modèle stratifié sur la commune maternelle et d’un modèle sans stratification. 
Par contre, nous avons trouvé des différences entre le modèle stratifié sur la saison et le modèle sans 
stratification. Aucune différence n’a été observée entre les résultats obtenus du modèle stratifié à la 
fois sur la commune et la saison et le modèle stratifié uniquement sur la saison. 
Les modèles stratifiés uniquement sur la saison de conception ont donc été choisis dans la deuxième 
partie de la thèse. 
6.7. Critères d’information 
Des critères d’information ont été utilisés pour mesurer de la qualité d'un modèle statistique.278,279  
Lorsque l’on aborde ce sujet, la déviance valant -2 log-vraisemblance (-2LL), est souvent utilisée. Elle 
se présente comme une « distance » entre le modèle estimé et les données. Cependant, si le nombre de 
données est suffisamment grand, les tests basés sur la déviance perdent de leur intérêt car ils sont pra-
tiquement toujours significatifs. Dans ce cas, on utilise le critère d'information d’Akaike et le critère 
d'information bayésien. Ces deux critères sont tous calculés à partir de -2LL. Les différences entre les 
valeurs des coefficients BIC et AIC sont très faibles et le choix du meilleur modèle est le même entre 
les deux méthodes dans tous les cas. Plus la valeur d’AIC ou de BIC est petite, meilleur est 
l’ajustement du modèle. Cependant, le BIC n'impose pas l'appartenance du vrai modèle à la famille 
des modèles ajustés contrairement à l’AIC. En plus, L’AIC est le meilleur critère à utiliser dans un 
objectif de prédiction et non de décision de la signification statistiques des paramètres retenus dans le 
modèle et elle a tendance de sélectionner des modèles comportant de nombreuses variables explica-
tives279,298,299  
Au départ, nous avons appliqué l’AIC dans la sélection du paramètre météorologique le plus influent 
sur la PE sévère. En utilisant les mêmes jeux de données et les mêmes facteurs de confusion, chaque 
modèle est ajusté sur un paramètre météorologique moyenné sur 30 jours ou 90 jours après la date de 
conception (durée d’ensoleillement, énergie solaire, température minimale ou température maximale). 
La valeur d’AIC obtenue du modèle ajusté sur la température minimale sur 30 jours est la plus petite. 
Le modèle estimé semble offrir un meilleur ajustement aux données. La température minimale sur 30 
jours est considérée comme le facteur météorologique le plus influent. 
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Quant à l’identification de la fenêtre la plus influente, nous avons choisi les ratios d’évidence (les 
poids d’AIC normalisée) comme critère d’information.  
L’AIC et le ratio d’évidence donnent le même choix du meilleur modèle mais les AICs sont plus diffi-
ciles à interpréter puisqu’ils nous donnent des informations générales sur la qualité des modèles. Les 
ratios d’évidence, quant à elles, sont des AICs transformés pour être traité comme des probabilités et 
donc plus informatives et plus faciles à s’interpréter. L’ER est plus grand sera préférée.  
Dans notre étude, l’ER est la plus grande pour le modèle ajusté sur les paramètres météorologiques 
durant les semaines 6-7 après la date de conception. La probabilité a postériori de ce modèle est la 
plus grande. Les semaines 6-7 représentent donc la fenêtre la plus influente de la liste considérée des 
fenêtres testées.  
IV. Cohérence avec la littérature 
1. Saisonnalité de pré-éclampsie 
Nos résultats du risque de la pré-éclampsie sévère plus faible pour des grossesses conçues durant les 
mois froids et plus élevé durant les mois chauds, sont comparables à ceux de plusieurs études réalisées 
dans des différentes conditions climatiques, géographiques et économiques et ont observé la saisonna-
lité de la PE avec l’augmentation du risque chez des femmes dont la date de conception32,34,41 se trouve 
pendant les mois chauds ou la date d’accouchement en hiver36,48–52.  
En raison de la durée d’une grossesse, il existe une forte corrélation inverse entre les conditions météo-
rologiques à la conception et à la naissance, ce qui explique la cohérence entre la prévalence plus éle-
vée de la PE chez des femmes ayant une date de conception au printemps ou en été ; donc la date 
d’accouchement en automne ou en hiver. 
Par ailleurs, les chercheurs ont observé non seulement la relation entre l’augmentation du risque et la 
conception pendant les mois chauds de l’année mais aussi montré que la saisonnalité de la PE est plus 
liée à la date de conception qu’à la date de naissance32,34. Ces résultats ont apporté les explications plus 
cohérentes avec la physiopathologie du syndrome.32,34,41 
En Europe, la première grande étude épidémiologique observationnelle a été réalisée sur 10659 
femmes nullipares entre 1987 à 1993 en Suède par Ros et al.12 et ont trouvé la prévalence de PE à 
5.2% avec un risque le plus faible chez les femmes ayant accouché en été (OR ajusté = 0,69 ; 95 % IC 
[0,54-0,88] comparé à l’accouchement en hiver). À partir d’un registre nationale de 1869388 femmes 
Norvégiennes entre 1976 à 1998, Magnus et al.31 ont trouvé la prévalence de PE à 2,77 % avec une 
prévalence la plus faible chez les femmes ayant accouché en août (2,46 %) et la plus élevée en dé-
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cembre (3,08 %).  
Tepoel et al.44 dans une méta-analyse de 16 études (11 réalisées en régions non-tropicales et 5 en ré-
gions tropicales), ont montré qu’au moment de l’accouchement, le taux de PE est plus élevé en hiver 
quand le temps est froid chez des femmes situées en région non-tropicale ou en saison des pluies chez 
des femmes habitant en région tropicale quand le temps est froid et humide. 
En sélectionnant les grossesses uniques des femmes primipares, Philippes et al.32 ont trouvé 142 (1,8 
%) cas de PE parmi 7904 femmes de la ville de Vermont (latitude, 44,5°N), accouchées entre 1995 et 
2003 et un risque plus élevé pour des conceptions en été comparé au printemps (OR ajusté = 1,7 ; 95 
% IC [1,06 - 2,75]) pendant que Rudra et al.41 ont trouvé 6688 cas (6,4 %) parmi 424732 femmes 
ayant vécu et accouché à l’état de Washington (45,5°N) entre 1987 et 2001 avec un risque de la PE 
plus élevé pour des grossesses conçues entre mai et aout comparés à des conceptions en janvier (OR = 
1,19 ; 95 % IC [1,04 – 1,35] pour des conceptions en juillet et OR = 1,14 ; 95 % IC [1,01 – 1,30] pour 
des conceptions en aout).  
Algert et al.34 ont étudié 424,732 les grossesses uniques des femmes ayant vécu et accouché à New 
South Wales, Australie (Hémisphère Sud, 34°N) entre 2000 à 2005, et mis en avant que la moyenne du 
taux de la PE est plus élevée pour des conceptions au printemps (8,9 %) et plus basse en automne (7,3 
%).  
Récemment, les résultats d’une méta-analyse de Beltran et al.45 ont montré l’évolution positive de ce 
risque du mois le plus froid au mois le plus chaud selon la date de conception ; et du mois le plus 
chaud au mois le plus froid selon la date d’accouchement.  
Les deux formes précoce et tardive de la PE sont considérées comme deux maladies différentes et la 
plupart de PE précoce évoluent vers une PE sévère3,9,14. Cependant il n’y a aucune étude qui a comparé 
les influences des facteurs météorologiques sur ces deux formes. Seules deux études ont observé sépa-
rément la saisonnalité de la PE sévère et précoce : 1) Rudra et al.41 ont trouvé une réduction de la PE 
sévère chez des mères ayant accouché en été mais n’ont pas montré de différence significative entre le 
risque de la PE sévère et les saisons de conception ; 2) Algert et al.34 ont observé une corrélation posi-
tive entre la moyenne du taux de la PE précoce et l’énergie solaire durant un mois après la date de 
conception.  
Notre projet a étudié uniquement la PE sévère, et a montré que la fenêtre d’exposition la plus influente 








2. Impacts des facteurs météorologiques 
Faute de données dans la littérature, il est difficile de comparer nos conclusions sur l’impact des fac-
teurs météorologiques et les résultats publiés dans la littérature. La plupart des études publiées ont 
relié le lien indirect entre des paramètres météorologiques et la PE après avoir montré la saisonnalité 
de ce syndrome. Il y avait seulement deux études observant directement des impacts météorologiques. 
Des chercheurs Australiens cités ci-dessus34, ont montré une corrélation positive mais non significative 
(p-value = 0,09) entre une augmentation du risque de la PE précoce et l’énergie solaire un mois après 
la conception. La deuxième étude a trouvé une relation significative entre le risque de la PE et 
l’augmentation du vent ou la variation de température et d’humidité sur une fenêtre de 3 jours avant la 
date d’accouchement de femmes ayant vécu dans le désert du Sahara et l’Arabie Saoudite37.  
Nos résultats traitant de l’augmentation de l’énergie solaire après la conception semblent comparables 
avec ceux de ces études bien qu’elles ont été réalisées dans des régions ayant des conditions clima-
tiques particulières et complètement différentes des pays tempérés comme la France. 
Quant à l’influence du vent sur le risque, l’identification de la fenêtre la plus influente entre 6-7 se-
maines apparaît cohérente avec celle du paramètre le plus influent, une force du vent entre 5-8 se-
maines. Il est normal de voir une différence d’impact entre la durée d’exposition nécessaire d’une 
condition météorologique et celle d’un paramètre puisqu’il y a une différence entre la nature du vent et 
d’une condition météorologique dominée par le vent. Bien que la condition météorologique soit domi-
née par le vent, elle est formée par l’ensemble des autres paramètres. 
Par ailleurs, nos résultats paraissent robustes après avoir augmenté les effectifs, la durée d’étude (donc 
la variation climatique) et varié les méthodes statistiques principales. Notre observation sont iden-
tiques à partir de l’étude de 63633 femmes ayant accouché entre 2008-2011 en utilisant les modèles 
hiérarchiques log-log complémentaire et l’étude de 102909 femmes ayant accouché entre 2008-2013 
en appliquant les modèles de Cox à risques proportionnels et stratifiés par la saison de conception.238 
3. Taux de pré-éclampsie sévère 
Selon les études, l'incidence varie de 0,4 % à 2,5 % pour la PE sévère 71,101,103 et entre 0,4 % à 0,9 % 
pour la PE sévère et précoce9,12,14,113. 
Le taux observé de la PE sévère à 0,8 % dans notre population de femmes ayant des grossesses 
uniques, est comparable aux résultats des études européennes et américaines. Chez des femmes primi-
pares avec des grossesses uniques, le même taux de PE sévère à 0,9 % (693 / 424732), a été trouvé aux 
États-Unis par Rudra et al.41 et au Danemark (7016 / 796915) par Lykke et al. 300. Une autre étude au 
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Danemark, après l’inclusion de femmes multipares et multipares avec des grossesses uniques ou mul-
tiples, Catov et al.14 a trouvé un taux de PE sévère à 0,6 % (426 / 70924) chez des femmes ayant ac-
couché entre 1997 et 2003. Il est important de noter que l’état de Washington, le Danemark et les Yve-
lines ont le même climat tempéré où les 4 saisons sont bien distinguées par la variation des paramètres 
solaires et de températures54.  
Définie par un accouchement avant 34 SA pour la PE précoce, parmi des femmes ayant des grossesses 
uniques nous avons trouvé un taux de 0,6 % des PE sévère et précoce ; Algert et al.34, sans avoir dis-
tingué la PE sévère et modérée, ont trouvé le taux de 0,3 % de PE précoce (1339 / 424732) chez des 
femmes Australiennes. Catov et al.14 ont observé 0,4 % (288/70924) des femmes danoises ayant une 
PE sévère et accouché avant 37 SA. Ces différences peuvent être expliquées par le bais de sélection 
(grossesse unique ou multiple ; primipares ou multipares…), la définition et la différentes ethniques 
des femmes enceintes.3,14,34 
4. Facteurs de risque 
Nos résultats sur les facteurs de risques maternels sont cohérents avec l’ensemble des précédentes 
études3–5,32,34,300. 
Nous avons montré que le risque de la PE sévère est lié à une augmentation de l’âge maternelle aussi 
un risque plus élevé chez des mères âgées de plus de 35 ans par rapport à l’âge maternelle entre 20 à 
34 ans4,5,165 
Le risque est plus élevé chez des mères ayant un statut professionnel plus bas (col-bleu)30,67,103 ou un 
niveau d’étude très bas (niveau d’étude primaire ou inférieur)12,301, chez des mères primipares3,4,12, 
diabétiques avant ou pendant la grossesse76,153,302, des mères ayant un ou plusieurs antécédent(s) d'ac-
couchement prématuré ou par césarienne89,116,118.  
Si l’ensemble des études n’ont montré aucun effet de l’alcool avant et/ou durant la grossesse sur la 
PE221, il y a des conclusions discordantes sur le lien tabac-PE. Certaines études ont montré l’effet pro-
tecteur du tabac209,217,218 pendant que d’autres12,218,219, comme la nôtre, n’ont pas trouvé de lien entre la 
consommation du tabac chez des mères avant ou pendant leurs grossesse et la survenue d’une PE. Il 
est à noter que la consommation du tabac n’était pas différente entre les saisons durant notre étude, 
elle ne pouvait donc pas être un facteur de confusion qui perturbe la relation saison-PE sévère. Par 
ailleurs, si la consommation du tabac pouvait être liée au niveau d’étude ou au statut socio-
économique dans certaines populations95,209,216,252, elle n’a été liée à aucun de ces facteurs dans notre 
étude (ni avec des variables au niveau individuel tel que le niveau d’étude de la mère, mère avec un 
travail de type col-bleu ; ni avec des variables au niveau de la communauté : médiane du revenu par 
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ménage de la commune, pourcentage des habitants ayant un travail de type col-bleu, étant au chômage 
ou de famille isolée). Cependant, malgré l’obtention des mêmes résultats à partir des données dispo-
nibles et imputées, nous devons prendre des précautions avant de confirmer l’effet du tabac sur la PE 
sévère en raison de la qualité d’enregistrement de cette variable. Le taux de données manquantes est à 
19 % pour toute la population, 19 % pour le groupe de référence et 15 % pour le groupe ayant une PE 
sévère. La variable « Consommation du tabac durant la grossesse » était remplie dans MYPA par des 
personnelles de la santé durant des visites médicales au cours de la grossesse. Elle a été complétée 
jusqu’à une semaine après l’accouchement.  
La date d’enregistrement de cette information n’était pas notée. Il est possible que la déclaration sur la 
consommation du tabac devienne très délicate voir modifiable pour la plupart des femmes fumeuses 
après avoir pris connaissances des effets indésirables du tabagisme pour son futur enfant et pour elle-
même. Ces problèmes n’ont pas seulement été rencontrés dans notre travail mais aussi dans la plupart 
des études observationnelles publiées12,209,217–219. Nous souhaitons des études contrôlées avec d’autres 
modes d’enregistrement sur le tabac avant et durant la grossesse afin de pouvoir confirmer plus soli-
dement le lien tabac-PE.  
5. Complications 
Nous avons montré, en cohérence avec les études antérieures réalisées dans d'autres con-
textes3,258,303,304, le même pourcentage très élevé du petit poids pour l’âge gestationnel304, du tout petit 
poids de naissance303, de la mortalité fœtale258, de la grande prématurité chez des enfants nés des mères 
pré-éclamptiques sévères.  
Nous avons observé une déclaration des grossesses pathologiques pour 100 % des femmes pré-
éclamptiques et un pourcentage plus élevé de leur suivi dans des maternités de niveaux 3 et par le 
centre de Protection Maternelle et Infantile situé dans chaque commune.  
V. Explication sur les impacts environnementaux  
1. Exposition au début de la grossesse 
De nombreux résultats obtenus de recherches biologiques et épidémiologiques convaincantes propo-
sent des hypothèses sur les relations entre la survenue d’une PE et des influences météorologiques au 
début de la grossesse.  
Une diminution considérable du volume plasmatique3–5,74,233, et du flux sanguin dans la chambre inter-
villeuse, une hypoxie placentaire et un stress oxydant induisant un dysfonctionnement généralisé du 
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syncytiotrophoblaste ont été découverts avant 12 SA chez des mères qui ont développé la PE à partir 
de 20 SA3–5,74,267. Une diminution de la concentration de la mélatonine perturbe la fonction placentaire, 
associée à la PE et spécialement à la PE précoce305,306. Des résultats synthétisés d’un revue de la litté-
rature (1816 articles) ont montré que le risque de la PE était associé à l’apparition d’infections des  
voies urinaires au premier trimestre165. L’augmentation de la fréquence cardiaque et de l’indice de 
choc307 en particulier ou des maladies cardiovasculaires en général ont été trouvés au début de la gros-
sesse chez des femmes pré-éclamptiques3–5,14,74,111,233,307. Quant à la pollution atmosphérique, seul le 
monoxyde de carbone pour une durée de 7 mois autour du mois de conception était positivement asso-
cié à l’augmentation du taux de PE248. 
Des études fondées sur des relations santé-environnement ont montré que les signes biologiques, cli-
niques cités ci-dessus ont été liés à la saison d’été et/ou l’augmentation de la température4,32,34,165,248,307–
310. Des taux plus élevés d’infections des voies urinaires ont été observés durant les mois chauds en 
Europe241. L’augmentation de la fréquence cardiaque et de l’indice de choc ont été associés positi-
vement à la température minimale en été307. L’exposition au soleil peut également provoquer des va-
riations dans la concentration de la mélatonine, un facteur associé à la pré-éclampsie34,310. De fortes 
corrélations entre les facteurs climatiques et polluants sont décrites dans la littérature comme par 
exemple la concentration du monoxyde de carbone augmente en été ou durant le temps chaud et sec
mais diminue lorsque les précipitations deviennent élevées ou durant un temps pluvieux248,311,312 
2. Paramètre le plus influent sur le risque 
Métoki et al.307, dans une étude récente réalisée chez des grossesses normales ont montré que la fré-
quence cardiaque et l’indice de choc ont été corrélés positivement avec l’augmentation de la tempéra-
ture minimale en été selon la date de conception. Dans la première partie de cette thèse, parmi les 4 
paramètres météorologiques mesurés à 2 fenêtres d’exposition, l’effet le plus fort a été également 
trouvé pour la température minimale mesurée sur 30 jours à compter de la date de conception. Cepen-
dant, les valeurs d’AIC obtenues de deux modèles ajustés sur la température minimale mesurée sur 30 
jours et 90 jours sont très proches ; nos analyses n’ont pas contrôlé la variation saisonnière des cer-
taines covariables perturbant la relation météo- PE, et limités quant aux choix des 4 paramètres. 
En prenant compte des limitations dans le choix des paramètres météorologiques et dans les applica-
tions des méthodes statistiques, nous avons amélioré le plan d’analyses statistiques dans la deuxième 
partie de cette thèse. Parmi les 21 fenêtres d’exposition de 4 semaines et 23 fenêtres de 2 semaines 
durant la période entre 4 semaines avant et 20 semaines après la date de conception, nos résultats per-
mettent de conclure avec une cohérence sur l’impact d’une force du vent sur la PE sévère : parmi les 3 
conditions météorologiques les plus remarquées en Yvelines, la condition dominée par une force de 
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vent durant 2 semaines (6-7 semaines) était identifiée comme la condition la plus influente ainsi que 
parmi les 14 paramètres météorologiques étudiées durant cette fenêtre, la vitesse du vent maximal était 
le paramètre le plus influent. 
Au point de vue de la santé et aussi de l’environnement, il y a de bonnes raisons de croire que parmi 
des paramètres météorologiques, le vent est un facteur indépendant qui influence le plus sur le risque 
de la PE et qu’une force du vent peut réduire le risque.  
Les résultats précédents ainsi ceux de notre étude ont montré que la variation saisonnière était très 
forte pour la température et très faible pour le vent. Il est évident qu’après la stratification sur la sai-
son, les effets du vent sont devenus plus forts que ceux de la température. En suivant des explications 
physiologiques, le vent modifie la température ressentie et donc influence directement sur la perfor-
mance physique chez l’homme. La température ressentie (ou effets de la température sur le corps hu-
maine ou sensation de froid due au vent) est la température qui permet de savoir ce que ressent la peau 
exposée aux effets combinés de la température de l'air et du vent. Lorsque la température est suffi-
samment élevée, les mouvements d'air formé par le vent, augmentent la perte de chaleur à mesure que 
la couche d'air chaude autour de l'organisme est remplacée par de l'air plus frais. La chaleur, la transpi-
ration et l’évaporation forme de l’air humide autour de la personne mais en exposant au vent, le cou-
rant d’air chasse cet air humidifié et apporte de l'air plus sec, favorisant l'évaporation et donc le refroi-
dissement.45,54,256 
En plus, la vitesse du vent joue un rôle fondamental dans la dilution de la pollution et surtout la force 
du vent permet d’en disperser311. 
Si les mois chauds avec une température plus élevée d’une année34,41,175,313 et la pollution311,312 sont 
connus comme des facteurs de risque de PE, le vent favorise le refroidissement, dilue la pollution et 
donc protège des femmes enceintes contre le risque de développer une PE.  
3. Fenêtre la plus influente sur le risque 
En rapportant les relations météo-PE sévère, nos résultats ont confirmé que ces relations dépendaient 
étroitement de l’âge gestationnel et que les facteurs météorologiques entre 6 et 7 semaines après la 
date de conception influencent les plus le risque.  
Ces résultats sont compatibles non seulement avec les hypothèses concernant le changement physiolo-
gique particulier de la mère durant sa grossesse314 et l’origine placentaire de PE3–5,267,314 mais aussi 
avec les conclusions sur les relations entre la PE et des facteurs environnementaux 32,34,41,175,312.  
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La période embryonnaire comprise entre 6-7 semaines est bien connue comme une période très sen-
sible pour une grossesse puisque tous les organes de la mère doivent s’adapter aux changements phy-
siologiques et de la fonction placentaire de la grossesse.314 
Durant cette même période, Jauniaux et al.267 ont montré qu’un stress oxydant induisant un dysfonc-
tionnement généralisé du syncytiotrophoblaste était observé plus fréquemment dans le groupe des 
patients ayant une PE que dans le groupe contrôle. Plusieurs études ont également montré que cette 
période présentait une excellente opportunité pour découvrir des signes précoces de la maladie. 3–
5,267,314 
Par ailleurs, la PE semble plus liée à la saison de conception qu’à la saison de naissance.32,34,41,175 
4. Durée nécessaire de la fenêtre d’exposition 
Dans notre travail, les premiers résultats ont montré que les impacts des facteurs météorologiques pour 
une durée de 30 jours étaient plus importants que de 90 jours. Les deuxièmes ont confirmé que les 
impacts étaient encore plus importants pour des fenêtres de 2 semaines que de 4 semaines. Par ailleurs, 
nous avons observé des variations assez importantes du risque de la PE sévère selon les fenêtres de 2 
semaines. Il est à conclure que l’exposition pour une durée de 2 semaines est suffisante pour que des 
facteurs météorologiques influencent significativement le risque de la PE. Cette conclusion semble 
cohérente avec des explications physiopathologies de la maladie. Il suffit qu’un flux sanguin soit mo-
difié durant 2 semaines pour perturber la perfusion placentaire conduisant à la PE4,233,267. En plus, la 
demi-vie de la vitamine D dans la circulation est d’environ 2 semaines253 , le déficit de cette vitamine 
relié étroitement aux paramètres solaires, est connu comme un facteur de risque du syndrome34,42,166.  
5. Conclusions discordantes dans la littérature 
Les impacts des facteurs saisonniers au moment de la conception et au moment de la naissance ont 
tous été évalués mais le lien météo-PE n’est qu’une suggestion au travers de la variation saisonnière de 
ce syndrome. Par exemple, des résultats ont montré l’augmentation du risque pour les grossesses con-
çues durant les mois chauds (printemps ou été) quand la température est la plus élevée32,34,41 et pour 
des accouchements durant les mois froids (automne ou hiver) quand la température est la plus 
basse31,32,44,235.  
L’augmentation du risque pour la conception durant les mois chauds et pour l’accouchement durant les 
mois froids semble cohérente et peut être expliquée par la durée d’une grossesse. Il est évident que 
pour une grossesse conçue en juin d’une année, l’accouchement sera prévu pour le mois de janvier ou 
février de l’année suivante... En revanche, comment peut-on expliquer le mécanisme des influences 
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d’une manière inverse de la température, de l’énergie solaire ou du vent… sur l’augmentation du 
risque ? En générale, la température et l’énergie solaire sont plus élevées en été et plus basses en hiver 
contrairement au vent qui est plus fort en automne et hiver qu’en été. Pourquoi un paramètre météoro-
logique, par exemple une température élevée ou une force du vent, peut-elle à la fois augmenter et 
réduire le risque ?  
Dans notre population, en septembre le taux de la PE sévère est le plus bas selon la date de conception 
et de naissance, mais le plus élevé selon la fenêtre la plus influente. Dans l’étude américaine, Phillips 
et al.32, ont trouvé une baisse du risque chez les grossesses conçus en juillet ou en septembre, mais ils 
n’ont pas publié les analyses descriptives du risque selon la date de naissance. Nous avons aussi ob-
servé une baisse du taux en juillet selon les différents calendriers (la date de conception, la fenêtre la 
plus influente ou la date de naissance), spécialement à la 2ième quinzaine du mois de juillet selon la 
fenêtre la plus influente quand le temps est le plus chaud, le plus sec et assez venteux de l’année. Cette 
baisse ne pouvait pas s’expliquer seulement par des facteurs météorologiques mais suscite des hypo-
thèses sur d’autres facteurs de risques pouvant être liés à la saison et souligne l’importance du moment 
des mesures d’expositions. Comme par exemple, une baisse du taux de la PE en juillet serait due à la 
baisse des grossesses car un taux élevé de grande prématurité a été observé avant ce mois. 
Les difficultés dans les recherches causales des impacts météorologiques ne peuvent qu’être expli-
quées par la méconnaissance sur l’origine de la PE. Aussi, à cause de l’incertitude sur la physiopatho-
logie du syndrome, plusieurs études ont essayé de trouver des explications sur le lien climat-PE au 
travers des connaissances sur la saisonnalité des autres maladies notamment certaines maladies car-
diovasculaires, l’éclampsie et l’hypertension gravidique... puisque la PE a des manifestations cliniques 
communes à ces maladies.31,32,44,235  
Le premier exemple est une étude de l’impact des facteurs météorologiques sur l’éclampsie. Alderman 
et al.30 ont suggéré une relation entre l’éclampsie et la baisse de la température en s’appuyant sur les 
résultats qui ont montré qu’une réduction de la température en hiver pouvait entrainer un déficit de la 
prostaglandine E et 12. Ce déficit est présent chez des femmes pré-éclamptiques et est connu comme 
un facteur de risque de vasospasme cérébral et des convulsions30,31,137, une des complications les plus 
graves de la PE. Les résultats de leur étude ont montré un lien non-significatif entre la baisse de la 
température et l’augmentation du risque.  
Phillips et al.32 ont ensuite, proposé une hypothèse sur une augmentation du risque et la température en 
été en se basant sur des études qui ont montré l’expansion du volume plasmatique durant les mois 
chauds et une contraction du volume durant les mois froids chez l’homme. La réduction du volume 
plasmatique est constatée chez des femmes pré-éclamptiques et cela s’explique par une expansion 
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potentielle du volume sanguin à cause de l’augmentation des températures en été qui s’est superposé à 
une réduction du volume plasmatique durant l’hiver.  
À partir des résultats sur l’augmentation du risque chez des femmes présentant un déficit de la vita-
mine D, Algert et al.34 ont formé une autre hypothèse sur la relation entre la PE et une réduction de 
l’énergie solaire en hiver. Leurs recherches ont abouti à des conclusions sur l’augmentation du risque 
lié au printemps, à l’été et à l’augmentation de l’énergie solaire. Cependant leurs conclusions sont 
discordantes par rapport à leur hypothèse. 
Pourtant, le mécanisme de la PE, l’éclampsie, l’hypertension gravidique et les maladies cardiovascu-
laires ne sont pas les mêmes. Par ailleurs, de nombreux résultats d’études plus récentes ont montré que 
les manifestations cliniques après 20 SA sont des maladies systémiques maternelles pouvant refléter 
les derniers stades de stratégies fœtaux et maternels pour compenser une mauvaise perfusion placen-
taire qui existait dès le début de la grossesse3–5,267. Il parait évident de voir maintenant que les méca-
nismes sont différents entre l’impact des facteurs météorologiques au début et à la fin de la grossesse 
car des impacts possibles au moment de l’accouchement ne peuvent pas causer la maladie existant déjà 
bien avant 20 SA, mais pourrait accélérer des complications de la PE. Dans ce cas, les facteurs de 
risques de PE y compris les impacts environnementaux doivent être mesurés au début de la grossesse 
et précisément au moment où la maladie commence à s’installer car les impacts varient aussi selon les
fenêtres d’exposition pour une durée de 2 semaines. Aussi, le mécanisme des impacts doit être expli-
qué par des pathologies et des indices biologiques découverts avant 20 SA chez des femmes pré-
éclamptiques. Les explications sur les impacts des facteurs de risque deviendront cohérentes grâce à la 
connaissance certaine sur la physiopathologie de la maladie. 
VI. Limitation et solution 
1. Difficultés de conclure les impacts sur la PE précoce 
Le registre MYPA permet l’identification exhaustive des grossesses et des informations concernant les 
habitants d’un territoire géographique et évite les bais de sélection liés aux études de recrutement hos-
pitalier. Le taux d’exhaustivité est plus 99 %257. Cependant, MYPA n’a pas été construit spécialement 
pour ce travail de thèse. Seules les grossesses ayant un âge gestationnel à partir de 22 SA y ont été 
enregistré. À cause de l’indisponibilité des informations sur les grossesses interrompues avant 22 SA 
et la difficulté de diagnostiquer la PE avant 20 SA, il est impossible de vérifier les hypothèses sur les 
impacts environnementaux très forts tout au début de la grossesse pouvant favoriser le développement 
de la PE sévère et conduisant à l’arrêt de grossesse. 
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Nos analyses en sous-groupe selon la PE précoce et tardive tendent à vérifier les différences des im-
pacts entre ces deux formes de la maladie mais les résultats obtenus ne permettent pas encore de con-
clure avec prudence sur les influences des facteurs météorologiques sur la PE précoce.  
2. Données indisponibles 
2.1. Données MYPA 
Dans MYPA, des données manquantes ont été constatées pour plusieurs variables (Table 6). Beau-
coup d’informations essentielles permettant d’étudier plus précisément la pré-éclampsie ne sont pas 
disponibles comme la date de diagnostic, les mesures de la tension artérielle, les dosages des protéinu-
ries, de la vitamine D…. De nombreux facteurs de risques potentiels de la PE (l’intervalle entre les 
grossesses d’une mère9,64,116–119, la durée de cohabitation avec le père de l’enfant avant la gros-
sesse229,231, l’antécédent personnel ou familial de la PE88,119,131,132…) n’y sont pas non plus enregistrés. 
Il est plus difficile d’étudier les impacts des facteurs météorologiques sans avoir des informations sur 
le temps passé à l’extérieur, ni une précision sur le lieu de travail de la femme avant ou pendant sa 
grossesse. Il est à noter qu’en cas de grossesse spontanée, la plupart des femmes ignorent leur gros-
sesse avant 4 semaines après la date de conception. En plus, un déplacement professionnel et person-
nel (comme partir en vacances) n’est pas interdit en général pendant la grossesse. 
Nous avons examiné soigneusement les variables incomplètes puis appliqué la méthode d’imputation 
multiple pour limiter au maximum leurs impacts. 
Quant à l’absence totale des informations, nous avons séparé dans un groupe de variables qui ne sont 
quasiment pas influencé par les facteurs environnementaux (antécédente obstétriques, durée de cohabi-
tation avec le père d’enfant avant la grossesse) et un groupe ayant des variables qui ont une relation 
étroite avec les facteurs saisonniers (le dosage de la vitamine D, l’infection urinaire, la pollution), ou 
qui peuvent modifier l’estimation sur l’exposition individuelle (le temps passé à l’extérieur, le lieu de 
travail de la mère).  
L’objective de ce travail est d’examiner la relation de dépendance entre la PE et les facteurs clima-
tiques. Il est donc évident que sans construction d’un plan d’analyse statistique adapté, la saisonnalité 
des covariables absentes aurait pu perturber la relation. Il convient de vérifier chaque absence le plus 
précisément possible.   
En abordant la vitamine D, de nombreuses études ont montré le risque de la PE plus élevé chez des 
mères ayant un faible taux de vitamine D. Cependant, nous avons, en regardant de plus près, découvert 
que la plupart d’entre eux ont étudié des mesures du dosage à la fin de la grossesse171–174. Dans une 
récente étude focalisée sur la saison de naissance, des collègues Allemands ont montré que la PE et 
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aussi le statut en vitamine D ont été significativement influencés par des facteurs saisonniers. Par 
contre, l’enzyme 24-hydroxylase et l'enzyme 1-alpha-hydroxylase participant à la synthèse de la vita-
mine D, n’ont pas eu de lien avec la PE ni ont été influencée par la saison21. Plusieurs études qui ont 
mesuré le statut en vitamine D pendant le 1er trimestre et n’ont pas trouvé d’impact de son déficit ni 
d’un plus faible dosage sur la PE167–170. Prenons comme exemple une autre étude de collègues Alle-
mands dont les résultats ont confirmé que le déficit de la vitamine D mesuré entre 5 SA à 12 SA n’a 
pas été associé au risque de la PE315.  
Quant au manque d’information sur le budget espace-temps de la mère (notamment son déplacement 
et son lieu de travail), nous avons essayé de résoudre leurs absences par des explications au travers 
d’autres variables et de l’étude sur les situations socio-économiques et environnementales concernant 
nos sujets d’intérêt, des femmes des Yvelines puis par des analyses de sensitivité.  
Il est possible que les erreurs d’estimation de l’exposition au niveau individuel dans notre étude soient 
relativement faibles car la plupart des habitants des Yvelines travaillent dans le département (60 %) et 
quasiment tous (99,9 %) travaillent dans la région d’Île-de-France. Il est à noter que le département 
des Yvelines est une partie de la région d’Île-de-France. Selon Météo-France, des départements d’Île-
de-France partagent en principe une seule condition météorologique. L’estimation d’exposition 
n’aurait pas de grands écarts entre les femmes travaillant dans les Yvelines et dans d’autres départe-
ments d’Île-de-France. En sachant que nous n’avons trouvé aucune différence significative des me-
sures de la température, de l’ensoleillement entre les stations météorologiques ni entre les zones ur-
baines et rurales en Yvelines. Selon nos données fournies par l’INSEE, environ 40 % des habitants des 
Yvelines travaillent en dehors du département et 1 % des habitants travaillent à l’extérieur de la région 
Île-de-France. Nos études ont montré que la moyenne du pourcentage des habitants de la commune 
maternelle travaillant à l’extérieur du département et de la région était à 0,8 % et 40 %, respective-
ment. Nous avons constaté que les habitants ayant les lieux de travail à l’extérieur de l’Île-de-France 
résident dans des communes très rurales (moins de 200 habitants / km²) et se situant au sud-ouest et au 
nord-ouest des Yvelines et sont à la frontière avec deux région Centre-Val de Loire et Haute-
Normandie. Si un risque plus élevé de la PE est lié à l’augmentation de la température ou de 
l’ensoleillement alors que les zones rurales protègent les femmes de ces facteurs de risques, nous en 
avons déduit que de possibles erreurs dans l’estimation d’exposition des femmes travaillant en dehors 
des Yvelines sont mineures et ne peuvent pas reverser nos résultats. Ces explications ont été confir-
mées par des relations inchangeables entre la PE et la température minimale obtenues des analyses de 
sensibilité où nous avons exclus respectivement des communes ayant plus de 50 % puis de 75 % des 
habitants travaillant à l’extérieur des Yvelines.  
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Le même chemin de raisonnement a été utilisé pour l’absence d’informations sur le temps passée à 
l’extérieur par la mère avant et durant la grossesse. Cependant, selon INSEE, plus de 66 % des franci-
liens (habitants de l’Île-de-France) partent en vacances l’été (en Juillet et/ou en Août). Il n’y a aucune 
contre-indication à partir en vacances pour des femmes enceintes surtout quand elles pourraient encore 
ignorer leur grossesse durant le premier mois suivant la date de conception. Même pour une femme en 
attente de grossesse, le test permettant confirmer son état gravidique sera suffisamment efficace seu-
lement un mois après la date de dernière règle par le dosage de l'hormone chorionique gonadotrope 
humaine (hCG). Nous avons exclu les grossesses conçues en Juillet et en Août dans les analyses de 
sensibilité et avons trouvé que le risque de la PE a été plus faible mais toujours significatif lors de 
l’augmentation de la température minimale par rapport à l’estimation du risque obtenu de l’analyse 
principale. Nos résultats sont suffisamment robustes pour confirmer une relation significative entre la 
survenue d’une PE et l’augmentation des températures ou des paramètres solaires à l’extérieur.  
Possédant plus de 30 % de grands espaces verts (forêts et champs), les Yvelines sont connues comme 
le département le plus « vert » de la région Île-de-France. Selon Airparif, les moyennes annuelles de 
différents polluants du département (polluants liés essentiellement au trafic routier) sont inférieures à 
la moyenne de l’ensemble des stations de l’agglomération Île-de-France. Les impacts des facteurs 
polluants atmosphériques ne pourraient pas modifier considérablement la relation entre les facteurs 
météorologiques et la PE.  
Par ailleurs, nous avons utilisé une analyse stratifiée sur la saison pour résoudre les problèmes dus à 
l’absence complète de l’ensemble des facteurs variant selon la saison qui peuvent perturber la relation 
entre les facteurs météorologiques et la PE. Nos résultats permettent de confirmer l’impact des facteurs 
météorologiques sur la survenue d’une PE avec toute précaution.  
La PE sévère, la PE modérée et l’hypertension gravidiques ont plusieurs points communs sur le plan 
clinique mais différent selon leur mécanisme physiopathologique. Cependant, les mauvais codages ne 
nous permettent pas de comparer les impacts des facteurs météorologiques et saisonniers sur chacune 
de ces maladies. Par contre, l’inclusion de la PE modérée et l’hypertension gravidique dans le groupe 
de référence ne peut inverser nos résultats mais réduit la force des relations entre la PE sévère et les 
facteurs de risques étudiés.  
2.2. Données environnementales 
Dans la 2ième partie de la thèse, 14 paramètres météorologiques en moyenne journalière ont été inclus 
pour déterminer les conditions météorologiques existantes en Yvelines durant l’étude. Cependant, il 
manque d’autres paramètres pouvant renforcer nos résultats comme la durée des vitesses et la direction 
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du vent, l’occurrence d’orage, le rayonnement solaire direct (les rayons UV du Soleil) et diffus (rayons 
qui provenant de l'atmosphère) ou la température du point de rosée… 
Il est peu probable que l’inclusion d’autres paramètres pourrait changer nos résultats sur la relation 
météo-PE sévère car elle est confirmée à la fois par les impacts des paramètres météorologiques syn-
thétiques et d’origine sur la maladie. Cependant, l’augmentation des paramètres peut affiner des résul-
tats obtenus de la procédure de classification par la répartition des paramètres dans chaque classe, la 
distinction de leur caractéristique et aussi la détermination du paramètre le plus représentatif. 
La prolongation de la durée et l’élargissement des zones géographiques de l’étude sur des effets mé-
téorologiques sont primordiaux. La durée de 6 ans semble courte pour ce type d’étude sur un événe-
ment si rare et si aigüe comme la PE sévère. Ce qui rend la difficulté de mettre en évidence les impacts 
d’autres paramètres météorologiques comme la pression atmosphérique. Même si l’association entre 
ce paramètre et la PE sévère n’est pas statistiquement significative et plus faible par rapport aux autres 
paramètres (ratio d’évidence = 53,6 %), elle présente l’estimation de Hasard Ratio la plus élevée (HR 
ajusté = 1,3 ; 95 % IC [0,93 - 1,90]) (Figure 24 et Table 30). Par contre, l’association est cohérente 
avec l’impact négatif de la condition météorologique venteuse sur la maladie car la « Vitesse du vent 
maximale instantanée » journalière (Table 12) et la condition météorologique dominée par le vent sur 
2 semaines (Table 15) étaient négativement les plus corrélées à la pression atmosphérique.
Par ailleurs, la littérature a rapporté les relations entre la PE et certains facteurs de risques dépendant 
de l’exposition au soleil (déficit de la vitamine D, diminution du taux de mélatonine circulante). 
L’exposition aux facteurs climatiques et la plus part des paramètres météorologiques varient selon la 
journée ou la nuit. Néanmoins, nous n’avons pas disposé des données mesurées avec une heure précise 
pour étudier leurs impacts selon le cycle nycthéméral.  
Quant à la pollution atmosphérique, les données sont disponibles (fournies par Airparif), mais nous 
n’avons pas pu les inclure dans l’étude faute d’outils permettant de les traiter avec précision en parti-
culier les distances entre les stations et le domicile, entre les stations et le lieu de travail de la femme. 
MYPA dispose uniquement du code INSEE de la commune de domicile durant la grossesse. 
L’estimation des polluant pour un individu a besoin d’informations plus fines que la commune car la 
plupart des études ont montré les différences considérables des mesures des polluants entre les stations 
proches contrairement aux différences non-significatives entre les stations météorologiques en Yve-
lines.248,292,312 
Les polluants à l’intérieur ne sont pas disponibles dans la zone d’étude. 
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3. Petite zone géographique 
Les résultats précédents ont montré que la saisonnalité de PE varie selon les conditions climatiques 
(tropical, non-tropical, désert…)32–34,38,40,50. Il est évident que la condition géographique (rural / urbain, 
taux de l’espaces vertes), socio-économique (statut professionnel, condition de travail…) modifie 
l’exposition des femmes aux facteurs météorologiques. Cependant notre travail est limité à l’intérieur 
du département des Yvelines. Cette limitation ne nous permet pas d’avoir de résultats plus intéressants 
sur la relation météo-PE en prenant en compte les variations de ces conditions. Par contre, la limitation 
du territoire nous permet de travailler dans un environnement relativement homogène. Les femmes 
enceintes (et tous les habitants) bénéficient d’un même système de soins et administratif. Les condi-
tions climatiques et socio-économiques ont beaucoup moins d’écart au niveau départemental que ré-
gional ou national…  
Il n’y avait pas de différence entre les rapports de vraisemblance et les coefficients des covariables 
obtenus d’un modèle stratifié sur la commune et d’un modèle sans stratification dans nos analyses 








CHAPITRE 6 - CONCLUSION ET PERSPECTIVES 
 
Ce projet de thèse était une étude rétrospective construite à partir d’un registre prospectif des données 
maternelles au niveau régional, des mesures quotidiennes des données météorologiques de Météo-
France et des enquêtes Revenus fiscaux et sociaux de l’INSEE.  
Persistant après les analyses de sensibilité, nos résultats mettent en évidence des impacts significatifs 
des facteurs météorologiques et saisonniers sur la survenue d’une pré-éclampsie sévère en prenant en 
compte des facteurs de confusion.  
L’identification de la fenêtre d’exposition la plus influente et sa durée nécessaire permet à la future 
recherche fondamentale de positionner plus précisément le moment d’apparition de la PE, de mieux 
connaître la physiopathologie du syndrome. Au retour, la certitude du mécanisme permet non seule-
ment d’avancer dans la prévention, la réduction des complications mais aussi d’éviter la multiplication 
des tests statistiques dans la détermination des facteurs de risque de la maladie. 
En attirant l’attention sur une augmentation significative de la pré-éclampsie notamment la PE sévère 
dans les pays industriels, en identifiant des déterminants de contexte locaux et en reliant ces résultats 
aux données météorologiques dans le contexte du changement climatique au niveau mondial, nos tra-
vaux présentent un intérêt important pour la santé publique. 
Par ailleurs, suite à ce projet de thèse, notre équipe a obtenu un financement du Groupement Interré-
gional de Recherche Clinique et d'Innovation d’Ile-de-France pour le projet MeteoFIV « Influences 
des conditions environnementales sur les tentatives de Fécondation In Vitro et les grossesses in-
duites ». MeteoFIV se focalise principalement sur l'environnement péri-conceptionnel où le modèle 
FIV (Fécondation In Vitro) fournit des informations précises sur la date de conception permettant 
d’identifier avec beaucoup plus de précision la fenêtre de susceptibilité et le facteur responsable de la 
pré-éclampsie.  
Enfin, les difficultés dans les recherches causales des impacts des facteurs environnementaux sur la PE 
est clairement du aux nombres très limité des études publiées ou il y a une manque importante 
d’investissement dans les applications des méthodes statistiques adéquates. Nous recommandons une 
nouvelle étude ayant une taille plus grande, un suivit plus long, une zone géographique plus large et 
plus variée où la variation de la date de conception et des paramètres météorologiques seraient étudiés 
selon le cycle nycthémérale et le type de jours (férié, weekend, …) et nos résultats pourrait être véri-
fiés par d’autres méthodes statistiques. 
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I. Tables et figure de la partie de la population et méthodes 
  
1. Paramètres météorologiques en moyennes journalières 
Table 32. Paramètres du soleil en moyennes journalières selon les stations météorologiques et les mois entre 2007-2013 
Station /Mois Janvier Février Mars Avril Mai Juin Juillet Août Septembre Octobre Novembre Décembre 
Durée d’ensoleillement, heure 
TRAPPES 1,8 2,9 4,8 6,8 6,4 5,8 6,3 6,1 6,1 4,1 1,8 1,9 
VILLACOUBLAY 2,0 2,9 5,1 7,1 7,0 6,3 6,9 6,5 6,2 4,0 1,9 2,0 
En Yvelines* 1,9 2,9 5,0 6,9 6,7 6,0 6,6 6,3 6,1 4,1 1,9 1,9 
Énergie solaire, Mégajule/km² 
ACHERES 3,0 5,7 10,4 16,2 18,4 18,9 18,8 15,9 12,6 7,4 3,6 2,6 
MAGNANVILLE 3,1 5,7 10,5 16,4 18,5 19,1 19,0 16,1 13,0 7,5 3,5 2,7 
ORGERUS 2,7 4,8 9,1 15,1 15,9 17,7 17,0 13,8 11,4 6,7 3,2 2,4 
THIVERVAL 3,4 6,1 10,6 16,4 18,1 19,6 19,9 16,6 13,1 7,6 3,5 2,8 
TRAPPES 3,2 5,7 10,6 16,6 18,8 19,3 19,6 16,7 13,3 7,7 3,5 2,7 
En Yvelines* 3,1 5,6 10,4 16,2 18,4 18,9 18,8 16,1 12,8 7,4 3,5 2,6 
En Yvelines* : Données moyennées sur toute département des Yvelines 
Table 33. Paramètres de la température en moyennes journalières selon les stations météorologiques et les mois entre 2007-2013 
Station /Mois Janvier Février Mars Avril Mai Juin Juillet Août Septembre Octobre Novembre Décembre 
Température minimale, °C 
ACHERES 1,7 1,2 2,9 5,3 8,9 12,1 13,1 13,0 9,6 7,1 4,5 1,1
CHAPET 2,6 1,2 2,8 4,4 7,9 11,2 12,4 12,7 9,2 7,2 5,0 1,5
MAGNANVILLE 1,7 1,6 3,3 5,8 8,9 11,6 12,8 13,3 10,3 7,9 5,0 1,2
ORGERUS 1,6 1,2 2,6 4,9 7,9 10,8 11,9 12,5 9,2 7,1 4,7 0,5
ST-LEGER 1,3 0,8 2,9 5,2 8,1 11,4 12,0 12,1 9,4 7,1 4,2 0,8
THIVERVAL 4,1 1,7 3,7 5,4 10,0 12,1 12,8 13,4 9,4 7,7 4,5 1,9
TOUSSUS LE NOBLE 1,4 1,2 3,4 6,0 9,5 12,3 13,3 13,3 10,1 7,5 4,8 1,1
TRAPPES 1,7 1,6 3,7 6,6 9,8 12,5 13,7 13,9 10,7 8,0 5,0 1,4
VERSAILLES 3,6 0,9 3,1 4,8 9,7 11,7 12,1 12,4 8,1 6,5 3,6 1,3
VILLACOUBLAY 1,9 1,8 4,1 7,2 10,4 12,9 14,1 14,3 11,3 8,4 5,2 1,5
En Yvelines* 1,6 1,3 3,2 5,7 9,0 11,8 12,9 13,2 9,9 7,5 4,8 1,2
Température maximale, °C 
ACHERES 7,8 9,1 13,1 17,8 20,5 22,9 24,7 24,8 21,6 16,6 11,6 7,3
CHAPET 8,2 9,2 13,2 17,8 20,9 23,2 25,2 25,2 22,0 16,9 11,7 7,5
MAGNANVILLE 6,7 8,2 12,3 16,9 19,6 22,3 24,5 24,4 21,1 15,9 10,6 6,2
ORGERUS 6,8 8,2 12,2 16,7 19,5 22,1 24,6 24,3 21,1 15,9 10,7 6,0
ST-LEGER 6,4 7,8 12,9 17,5 19,1 21,6 23,1 23,1 20,6 15,5 10,2 6,1
THIVERVAL 9,1 8,7 12,3 16,1 20,1 21,7 23,8 23,9 20,1 15,3 10,0 6,9
TOUSSUS LE NOBLE 6,7 8,1 12,4 17,2 20,1 22,5 24,4 24,5 20,9 15,7 10,4 6,2
TRAPPES 6,7 8,1 12,2 16,8 19,5 21,7 23,5 23,7 20,5 15,7 10,5 6,3
VERSAILLES 9,3 9,0 12,4 16,2 20,2 21,6 23,4 23,4 19,7 15,1 9,9 6,8
VILLACOUBLAY 6,6 7,9 11,9 16,6 19,6 21,7 23,5 23,7 20,3 15,4 10,2 6,2
En Yvelines* 6,9 8,3 12,4 17,1 19,9 22,2 24,3 24,3 21,0 16,0 10,7 6,5
Température moyenne sur 24 heures, °C 
TRAPPES 4,0 4,5 7,6 11,5 14,6 16,9 18,4 18,5 15,2 11,4 7,5 3,7
ORGERUS 4,1 4,5 7,2 10,7 13,7 16,3 17,9 18,1 14,8 11,1 7,5 3,3
En Yvelines* 4,0 4,5 7,4 11,1 14,2 16,6 18,2 18,3 15,0 11,2 7,5 3,7
En Yvelines* : Données moyennées sur toute département des Yvelines 
Table 34, Paramètres de l’humidité en moyennes journalières selon les stations météorologiques et les mois entre 2007-2013 
Station /Mois  Janvier Février Mars Avril Mai Juin Juillet Août Septembre Octobre Novembre Décembre 
Humidité relative minimale, %  
ACHERES 69,3 61,3 48,1 40,8 43,3 45,3 39,8 42,7 45,8 59,8 70,0 72,3 
CHAPET 72,3 63,8 51,7 43,1 44,4 46,8 40,0 43,2 46,2 60,2 73,5 75,3 
MAGNANVILLE 75,9 66,7 52,8 45,8 48,1 48,4 40,5 44,0 46,9 62,1 76,2 78,5 
ORGERUS 77,9 70,0 57,1 50,8 52,8 52,2 41,5 44,8 48,2 63,5 75,9 78,5 
ST-LEGER 82,4 72,3 58,1 49,7 51,3 56,5 50,0 53,2 55,0 70,6 83,8 85,5 
THIVERVAL 74,2 62,7 58,2 53,4 49,9 53,6 42,6 43,9 49,5 67,1 76,0 79,2 
TOUSSUS LE NOBLE 73,3 64,5 50,1 42,4 45,3 47,0 41,3 43,7 48,2 61,4 74,8 76,5 
TRAPPES 72,8 64,5 50,6 43,7 46,8 49,9 44,0 46,6 49,8 62,2 75,1 76,0 
VERSAILLES 66,2 56,2 51,6 47,9 45,1 49,9 42,2 43,8 47,7 62,5 70,9 72,2 
VILLACOUBLAY 72,3 64,8 51,2 43,7 47,0 49,6 44,4 46,5 50,3 62,4 74,8 75,8 
En Yvelines*  74,2 66,0 52,3 45,1 47,5 49,1 42,2 45,1 48,5 62,3 75,4 77,2 
Humidité relative maximale, %  
ACHERES 94,4 94,5 93,7 94,1 93,3 94,5 94,2 95,1 96,3 96,9 96,2 95,3 
CHAPET 94,6 95,4 95,4 96,2 96,4 96,7 95,3 95,1 96,6 97,2 97,5 96,6 
MAGNANVILLE 97,1 96,4 94,7 93,6 93,8 95,7 94,9 94,2 96,1 97,2 97,9 97,5 
ORGERUS 95,9 95,7 95,0 94,9 95,2 95,9 94,7 93,5 94,8 95,5 96,0 96,1 
ST-LEGER 98,2 97,8 96,8 95,5 96,7 97,6 96,8 97,1 98,3 98,8 98,8 98,8 
THIVERVAL 95,2 94,8 96,8 94,1 93,4 95,8 93,7 91,9 94,9 96,7 97,8 96,9 
TOUSSUS LE NOBLE 95,1 94,4 91,8 90,6 90,5 91,6 90,7 91,3 93,7 95,2 96,0 95,3 
TRAPPES 94,0 93,5 91,1 89,3 90,1 91,5 90,6 90,7 93,6 95,0 95,9 94,8 
VERSAILLES 91,9 92,6 94,4 93,3 94,3 95,0 94,8 94,0 95,5 97,0 96,8 94,6 
VILLACOUBLAY 93,6 92,7 89,6 86,8 87,8 90,1 88,9 88,8 91,4 93,7 95,5 94,3 
En Yvelines*  95,2 95,0 93,5 92,6 93,0 94,1 93,2 93,1 95,0 96,1 96,7 96,0 
Durée de l’humidité ≤ 40 %, heure 
TRAPPES 0,1 0,2 1,3 2,1 1,8 0,9 1,9 1,5 0,6 0,2 0,0 0,0 
ORGERUS 0,0 0,0 0,8 0,8 0,9 0,8 2,6 2,1 1,0 0,1 0,0 0,0 
En Yvelines*  0,0 0,1 1,1 1,6 1,5 0,8 2,2 1,8 0,8 0,2 0,0 0,0 
 Durée de l’humidité ≥ 80 %, heure 
TRAPPES 18,9 16,0 11,3 8,5 9,1 10,2 8,1 9,5 11,5 16,2 20,4 20,1 
ORGERUS 21,0 18,1 14,0 12,0 12,5 12,9 10,1 10,4 11,9 16,7 20,5 21,2 
En Yvelines*  20,0 17,0 12,7 9,9 10,6 11,6 9,1 9,9 11,7 16,5 20,4 20,6 
En Yvelines* : Données moyennées sur toute département des Yvelines 
Table 35. Paramètres de la précipitation en moyennes journalières selon les stations météorologiques et les mois entre 2007-2013 
Station /Mois Janvier Février Mars Avril Mai Juin Juillet Août Septembre Octobre Novembre Décembre 
Hauteur des précipitations, mililitre 
ACHERES 1,5 1,5 1,2 1,4 1,4 2,2 1,9 1,7 1,0 1,8 1,6 2,4 
CHAPET 1,3 1,3 1,2 1,1 1,6 2,3 2,0 1,6 1,2 1,9 1,6 2,3 
MAGNANVILLE 1,5 1,5 1,2 1,2 1,5 2,3 1,8 1,6 0,9 2,1 1,9 2,3 
ORGERUS 1,3 1,2 1,1 1,1 1,5 2,2 1,9 1,6 0,8 1,7 1,6 2,0 
ST-LEGER 1,5 1,4 1,3 1,3 1,7 2,8 2,0 2,0 1,3 2,1 2,1 2,8 
THIVERVAL 1,3 1,3 1,4 1,5 2,6 1,9 1,9 1,6 1,1 1,8 1,4 2,0 
TOUSSUS LE NOBLE 1,5 1,6 1,4 1,5 2,0 2,3 2,1 2,1 1,4 1,8 1,9 2,4 
TRAPPES 1,6 1,7 1,3 1,4 1,8 2,7 2,1 2,1 1,3 1,9 1,9 2,6 
VERSAILLES 1,4 1,4 1,3 1,6 2,6 2,5 1,9 1,8 1,1 2,2 1,3 1,9 
VILLACOUBLAY 1,4 1,6 1,3 1,2 2,0 2,2 1,9 2,0 1,2 1,6 1,8 2,2 
En Yvelines*  1,5 1,5 1,2 1,2 1,7 2,3 1,9 1,8 1,1 1,8 1,8 2,3 
Durée des précipitations, heures 
TRAPPES 3,2 3,0 1,8 1,6 1,7 1,9 1,4 1,5 1,2 2,2 3,0 4,0 
VILLACOUBLAY 2,7 3,0 1,9 1,4 1,6 1,5 1,4 1,4 1,1 1,9 3,0 3,6 
En Yvelines*  3,0 3,0 1,9 1,5 1,6 1,7 1,4 1,4 1,2 2,0 3,1 3,8 
En Yvelines* : Données moyennées sur toute département des Yvelines 
Table 36. Paramètres de la pression atmosphérique et du vent en moyennes journalières selon les stations météorologiques et les mois entre 2007-2013 
Station /Mois Janvier Février Mars Avril Mai Juin Juillet Août Septembre Octobre Novembre Décembre 
Pression atmosphérique, pHa 
TOUSSUS LE NOBLE 1019,1 1017,7 1018,5 1014,8 1015,9 1015,7 1015,5 1015,8 1018,4 1017,6 1014,2 1015,9 
TRAPPES 1019,2 1017,8 1018,6 1014,8 1016,1 1015,8 1015,6 1015,9 1018,5 1017,7 1014,3 1016,0 
VILLACOUBLAY 1019,2 1017,8 1018,5 1014,7 1016,0 1015,8 1015,5 1015,8 1018,4 1017,7 1014,3 1016,0 
En Yvelines*  1019,2 1017,8 1018,5 1014,8 1016,0 1015,8 1015,5 1015,8 1018,4 1017,6 1014,3 1016,0 
Vitesse moyenne du vent à 10 m, mètre par seconde 
ACHERES 2,6 2,4 2,7 2,2 2,3 2,3 2,3 2,0 1,9 1,7 2,1 2,6 
MAGNANVILLE 4,0 3,6 3,7 3,0 3,0 2,9 3,3 3,1 2,8 2,9 3,6 4,0 
ORGERUS 3,9 3,4 3,7 3,0 2,9 2,7 3,0 3,1 2,9 2,8 3,5 3,8 
TOUSSUS LE NOBLE 4,3 3,9 4,2 3,5 3,5 3,4 3,4 3,3 3,2 3,2 3,9 4,4 
TRAPPES 2,8 2,5 2,8 2,4 2,4 2,3 2,3 2,2 2,1 2,1 2,5 2,9 
VILLACOUBLAY 4,0 3,7 4,2 3,7 3,7 3,5 3,3 3,3 3,3 3,2 3,6 4,1 
En Yvelines*  3,6 3,3 3,6 3,0 3,0 2,9 2,9 2,8 2,7 2,7 3,2 3,6 
Vitesse du vent maximale instantanée, mètre par seconde 
ACHERES 9,8 9,4 10,6 9,8 9,9 9,5 10,0 9,5 9,0 8,2 8,9 9,8 
MAGNANVILLE 11,4 10,7 11,6 10,4 10,5 10,3 11,8 11,1 10,0 9,5 10,6 11,7
ORGERUS 10,5 10,1 11,2 10,1 9,8 9,6 10,7 10,3 9,6 9,2 10,0 10,8
TOUSSUS LE NOBLE 11,3 10,6 11,8 10,7 10,6 10,5 11,0 10,4 9,9 9,4 10,6 11,7
TRAPPES 10,3 9,5 10,6 9,7 9,7 9,6 9,6 9,3 8,9 8,4 9,4 10,5
VILLACOUBLAY 11,3 10,6 11,8 10,9 10,9 10,6 10,8 10,3 9,9 9,4 10,6 11,7
En Yvelines*  10,8 10,1 11,3 10,3 10,2 10,0 10,7 10,2 9,6 9,0 10,0 11,1
En Yvelines* : Données moyennées sur toute département des Yvelines 
 
 Figure 29. Corrélation des mesures des paramètres solaires selon des stations 
Table 37. Corrélation des mesures de la température selon des stations 
Stations ACHERES CHAPET MAGNANVILLE ORGERUS 
ST-
LEGER 
THIVERVAL TOUSSUS TRAPPES VERSAILLES VILLACOUBLAY 
Température minimale 
ACHERES 1,00                   
CHAPET 0,98 1,00         
MAGNANVILLE 0,97 0,96 1,00        
ORGERUS 0,98 0,98 0,98 1,00       
ST-LEGER 0,97 0,96 0,99 0,98 1,00      
THIVERVAL 0,97 0,97 0,99 0,98 0,99 1,00     
TOUSSUS 0,98 0,96 0,98 0,97 0,99 0,99 1,00    
TRAPPES 0,96 0,95 0,99 0,96 0,99 0,99 0,99 1,00   
VERSAILLES 0,98 0,98 0,97 0,98 0,98 0,98 0,99 0,98 1,00  
VILLACOUBLAY 0,94 0,92 0,98 0,94 0,98 0,98 0,98 0,99 0,96 1,00 
Température maximale 
ACHERES 1,00          
CHAPET 1,00 1,00         
MAGNANVILLE 0,99 0,99 1,00        
ORGERUS 0,99 1,00 1,00 1,00       
ST-LEGER 0,99 0,99 0,99 0,99 1,00      
THIVERVAL 1,00 0,99 1,00 1,00 0,99 1,00     
TOUSSUS 0,99 0,99 0,99 0,99 0,99 1,00 1,00    
TRAPPES 1,00 0,99 0,99 1,00 1,00 1,00 1,00 1,00   
VERSAILLES 1,00 0,99 0,99 0,99 0,99 1,00 1,00 1,00 1,00  
VILLACOUBLAY 1,00 0,99 0,99 0,99 0,99 1,00 1,00 1,00 1,00 1,00 
Température moyenne 
TRAPPES    0,99    1,00   
ORGERUS       1,00       0,99     























































































































































Figure 30. Série temporelle des paramètres météorologiques en moyennes journalières en Yvelines entre 
1er Janvier 2007 au 31 Décembre 2013 
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2. Variable « consommation du tabac » avant et après imputation mul-
tiple 
Table 38. Caractéristiques de la population selon la consommation du tabac avant et après l’imputation 
multiple 
Variable 







Niveau d’étude <,0001 <,0001 
Non ou primaire  1670 (2,7)  124 (3,4)    11302 (2,9)  1396 (4,8) 
Secondaire  8126 (13,0)  1022 (28,2)    54096 (13,7)  8245 (28,1) 
Baccalauréat  12768 (20,4)  1113 (30,8)    83322 (21,2)  8702 (29,6) 
Après baccalauréat  39914 (63,9)  1360 (37,6)    245025 (62,2)  11036 (37,6) 
Données manquantes 16271 1085   
Statut professionnel <,0001 <,0001 
Agriculteur exploitant  203 (0,4)  11 (0,3)    1754 (0,4)  157 (0,5) 
Artisan, commerçant ou chef d’entreprise  1475 (2,6)  104 (3,2)    12260 (3,1)  1242 (4,2) 
Cadre ou profession intellectuelle supérieure  18547 (33,3)  522 (16,0)    119146 (30,3)  4720 (16,1) 
 
Profession intermédiaire  5373 (9,6)  265 (8,1)    36408 (9,2)  2189 (7,5) 
Employé  29403 (52,8)  2285 (69,9)    219527 (55,8)  20502 (69,8) 
Ouvrier  683 (1,2)  83 (2,5)    4650 (1,2)  569 (1,9) 
Données manquantes 23065 1434   
Mois de conception 0,05 
Janvier  7162 (9,1)  412 (8,8)    35810 (9,1)  2606 (8,9) 
Février  6182 (7,9)  372 (7,9)    30910 (7,9)  2318 (7,9) 
Mars  6844 (8,7)  400 (8,5)    34220 (8,7)  2405 (8,2) 
Avril  5397 (6,9)  304 (6,5)    26985 (6,9)  1859 (6,3) 
Mai  6317 (8,0)  435 (9,2)    31585 (8,0)  2735 (9,3) 
Juin  6390 (8,1)  415 (8,8)    31950 (8,1)  2652 (9,0) 
Juillet  6462 (8,2)  389 (8,3)    32310 (8,2)  2431 (8,3) 
Août  7098 (9,0)  405 (8,6)    35490 (9,0)  2518 (8,6) 
Septembre  6584 (8,4)  351 (7,5)    32920 (8,4)  2188 (7,4) 
Octobre  6912 (8,8)  393 (8,4)    34560 (8,8)  2531 (8,6) 
Novembre  6755 (8,6)  410 (8,7)    33775 (8,6)  2583 (8,8) 
Décembre  6646 (8,4)  418 (8,9)    33230 (8,4)  2553 (8,7) 
Saison de conception 0,09 
Printemps  18577 (23,6)  1180 (25,1)    92885 (23,6)  7330 (24,9) 
Eté  20046 (25,5)  1146 (24,4)    100230 (25,5)  7157 (24,4) 
Automne  19954 (25,3)  1185 (25,2)    99770 (25,3)  7459 (25,4) 
Hiver  20172 (25,6)  1193 (25,4)    100860 (25,6)  7433 (25,3) 
Nombre de grossesse  1,9 ± 1,1  1,9 ± 1,1 0,10  1,9 ± 1,1  1,9 ± 1,1 0,10 
Pre-eclampsie   
Poids de naissance, g 3319,2 ± 521,8 3112,6 ± 551,4 <,0001 3319,0 ± 522,2 3120,5 ± 551,6 <,0001 
Données manquantes 176 11   
Taille de naissance, cm  49,8 ± 2,5  48,9 ± 2,7 <,0001  49,7 ± 2,7  48,9 ± 2,9 <,0001 
Données manquantes 4186 171   
Proportion d’habitants ayant le niveau d’étude  
supérieur ou égal au baccalauréat, % 
 16,6 ± 1,7  16,7 ± 1,7    16,6 ± 1,7  16,7 ± 1,7 0,07 
Proportion d’habitants ayant  
un travail du type col-bleu, % 
 11,2 ± 5,6  11,7 ± 5,5 0,09  11,2 ± 5,6  11,9 ± 5,6 0,07 
an = Effectif et (pourcentage) ou moyen ± écart-type éselon chaque modalité indiquée 
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II. Tables de résultats 
 





Fenêtre de 30 jours Fenêtre de 90 jours
F30J_INST F30J_GLOT F30J_TN F30J_TX F90J_INST F90J_GLOT F90J_TN F90J_TX 
Fenêtre  
de 30 jours 
Durée d’ensoleillement F30J_INST 0,93 0,75 0,87     
Énergie solaire F30J_GLOT 0,93 0,82 0,90     
Température minimale F30J_TN 0,82 0,86 0,98     
Température maximale F30J_TX 0,87 0,90 0,98     
Fenêtre  
de 90 jours 
Durée d’ensoleillement F90J_INST     0,96 0,82 0,91 
Énergie solaire F90J_GLOT     0,96 0,84 0,91 
Température minimale F90J_TN     0,86 0,89 0,99 
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Table 40. Caractéristique des conditions météorologiques de 2 semaines et de 4 semaines identifiant par les procédures de classification avec le choix de 2 classes 
Fenêtre de 2 semaines Fenêtre de 4 semaines 
Paramètre météorologique Classe 
Carré du coefficient de 
corrélation linéaire (R²) 
Corrélation 
linéaire 
Paramètre météorologique Classe 
Carré du coefficient de 


































0,89 0,03 0,11 0,94 -0,16 Énergie solaire 
C
lasse 1 
0,90 0,04 0,11 0,95 -0,19 
Humidité relative minimale 0,88 0,06 0,13 -0,94 0,25 Durée d’ensoleillement 0,89 0,13 0,12 0,95 -0,36 
Durée d’ensoleillement 0,86 0,13 0,17 0,93 -0,36 Humidité relative minimale 0,88 0,05 0,13 -0,94 0,22 
Température maximale 0,85 0,02 0,15 0,92 -0,13 Température maximale 0,87 0,04 0,13 0,94 -0,21 
Durée de l’humidité ≥ 80 % 0,85 0,04 0,16 -0,92 0,20 Durée de l’humidité ≥ 80 % 0,86 0,05 0,14 -0,93 0,22 
Température moyenne sur 24 h 0,79 0,01 0,22 0,89 -0,09 Température moyenne sur 24 h 0,83 0,03 0,18 0,91 -0,17 
Température minimale 0,64 0,00 0,36 0,80 -0,00 Température minimale 0,70 0,01 0,30 0,84 -0,11 
Durée de l’humidité ≤ 40 % 0,59 0,07 0,44 0,77 -0,27 Durée de l’humidité ≤ 40 % 0,62 0,09 0,42 0,79 -0,29 
Durée des précipitations 0,57 0,39 0,71 -0,75 0,63 Durée des précipitations 0,64 0,35 0,55 -0,80 0,59
Humidité relative maximale 0,07 0,03 0,96 -0,27 0,18 Humidité relative maximale 0,04 0,00 0,96 -0,21 0,02 
Vitesse du vent maximale instantanée C
lasse 2 
0,83 0,01 0,18 -0,11 0,91 Vitesse du vent maximale instantanée C
lasse 2 
0,84 0,01 0,16 -0,12 0,92 
Vitesse moyenne du vent à 10 m 0,72 0,16 0,33 -0,40 0,85 Vitesse moyenne du vent à 10 m 0,75 0,22 0,32 -0,47 0,87 
Hauteur des précipitations 0,48 0,04 0,54 -0,19 0,69 Hauteur des précipitations 0,37 0,02 0,64 -0,16 0,61 
Pression atmosphérique 0,47 0,01 0,54 0,12 -0,69 Pression atmosphérique 0,31 0,01 0,69 0,07 -0,56 
PMS : Paramètre Météorologique Synthétique ou condition météorologique de chaque classe  
a : chaque paramètre météorologique moyenné a été normalisé avant d’être utilisés dans la procédure de classification des variables 
b : Carré du coefficient de corrélation linéaire entre chaque paramètre météorologique et son PMS de sa classe 
c : Carré du coefficient de corrélation linéaire entre chaque paramètre météorologique et le PMS de la classe la plus proche " au sens de la corrélation au carré, autre que sa propre classe 
d : 1−R² Ratio = (1- R² intra-classe) / (1- R² inter-classe) 
e : Corrélation linéaire entre chaque paramètre météorologique et chaque PMS de sa classe 
Table 41. Complications maternelles et prénatales selon la survenue d’une pré-éclampsie sévère 
Variable 
Reference PE sévèreb 
P-value 
n = 102064 (n = 845) 
Rupture membranaire plus de 12 heures avant l’accouchement <,0001 
Non 74760 (86,8) 634 (93,9) 
Oui 11341 (13,2) 41 (6,1) 
Données manquantes 15964 170 
Pathologie en cours de grossesse <,0001 
Non 82995 (90,2) 
Oui 9000 (9,8) 845 (100,0) 
Données manquantes 1007 
Age gestationnel, SA 39,1 ± 1,7 35,8 ± 3,7 <,0001 
Poids de naissance, en gramme 3316 ± 514 2449 ± 888 <,0001 
Données manquantes 251 2 
Poids de naissance inférieur à 1500g <,0001 
Non 101134 (99,3) 697 (82,7) 
Oui 680 (0,7) 146 (17,3) 
Données manquantes 251 2 
Petit poids pour l’âge gestationnel <,0001 
Non 92188 (90,6) 653 (77,6) 
Oui 9513 (9,4) 189 (22,4) 
Données manquantes 364 3 
Mort du fœtus à partir de 22 semaines d’aménorrhée   <,0001 
Non 101677 (99,6) 830 (98,2)  
Oui 388 (0,4) 15 (1,8)  
Mode d’accouchement   <,0001 
Extraction instrumentale 11551 (11,3) 58 (6,9)  
Césarienne programmé 9713 (9,5) 113 (13,4)  
Césarienne urgent 13035 (12,8) 419 (49,6)  
Césarienne non précisée 267 (0,3) 1 (0,1)  
Voie basse 67486 (66,1) 253 (30,0)  
Données manquantes 12 1  
Catégorie de maternité <,0001 
Privée 33065 (33,0) 133 (16,0) 
Publique 67203 (67,0) 700 (84,0) 
Données manquantes 1797 12 
Niveau de la maternité <,0001 
Type I 24421 (24,2) 99 (11,8) 
Type II 49170 (48,7) 350 (41,7) 
Type III 27434 (27,2) 390 (46,5) 
Données manquantes 1039 6 




Table 42. Caractéristiques des covariates selon la précocité de la pré-éclampsie sévère 
Variables 
Accouchement avant 34 semaines d'aménor-
rhée 











Variables au niveau individuel 
Âge maternel, ans 30,9 ± 5,7 31,8 ± 5,7 0,04 31,1 ± 5,1 31,5 ± 5,6 0,16 
Âge maternel 0,15 0,004 
≤ 20 ans 33 (2,8) 4 (1,9) 1563 (1,5) 12 (1,9) 
Entre 21 à 35 ans 847 (72,6) 143 (67,5) 74966 (74,3) 433 (68,4) 
≥ 35 ans 287 (24,6) 65 (30,7) 24368 (24,2) 188 (29,7) 
Niveau d’étude 0,34 0,61 
 Non ou primaire 28 (4,0) 8 (5,6) 2180 (2,7) 18 (3,5) 
Secondaire 130 (18,6) 31 (21,8) 10924 (13,8) 73 (14,3) 
Baccalauréat 179 (25,6) 41 (28,9) 16570 (20,9) 112 (21,9) 
Post baccalauré 361 (51,7) 62 (43,7) 49702 (62,6) 308 (60,3) 
Statut professionnel, Col-bleu versus Col-blanc 391 (62,4) 83 (62,9) 0,91 39043 (55,1) 302 (65,8) <,0001 
Mère célibataire, Oui versus Non 21 (2,2) 2 (1,3) 0,45 1786 (2,2) 19 (3,7) 0,02 
Consommation de l’alcool pendant la grossesse, Oui versus Non 7 (0,7) 0,24 270 (0,3) 3 (0,6) 0,35 
Consommation du tabac pendant la grossesse, Oui versus Non 79 (8,3) 9 (4,9) 0,11 4578 (5,6) 38 (7,1) 0,12 
Antécédents de prématurité, Oui versus Non 168 (15,2) 28 (14,1) 0,71 3566 (4,0) 53 (9,1) <,0001 
Antécédents de césarienne, Oui versus Non 140 (12,6) 29 (14,3) 0,50 9784 (10,2) 87 (14,3) 0,0009 
Primarité, Oui versus Non 543 (46,5) 113 (53,3) 0,07 41830 (41,5) 381 (60,2) <,0001 
Diabète gestationnel, Oui versus Non 34 (2,9) 14 (6,6) 0,007 4028 (4,0) 118 (18,6) <,0001 
Sexe du fœtus, Male versus Femelle 643 (57,1) 96 (45,7) 0,002 51631 (51,3) 315 (49,8) 0,45 
Densité de la commune, habitants / km² 2724 ± 1630,2 2655 ± 1716 0,47 2657 ± 1760 2697 ± 1697 0,47 
Niveau d’urbanisation, Urbain ou Suburbain versus Rural 962 (82,4) 168 (79,2) 0,27 78274 (77,6) 518 (81,8) 0,01 
Présence de grands espaces naturels, Oui versus Non 866 (74,2) 169 (79,7) 0,09 72322 (71,7) 452 (71,4) 0,88 
Variable au niveau de commune 
Proportion d’habitants ayant le niveau d’étude à partir du Baccalauréat, % 16,4 ± 1,8 16,5 ± 1,8 0,27 16,6 ± 1,7 16,8 ± 1,8 0,05 
Proportion de chômeurs, % 12,4 ± 5,8 11,9 ± 5,5 0,37 11,3 ± 5,6 11,1 ± 5,5 0,82 
Proportion d’habitants travaillant en dehors des Yvelines, % 40,2 ± 5,1 40,7 ± 5,0 0,11 39,9 ± 5,3 40,1 ± 5,2 0,50 
Commune dont plus de 50 % d’habitants travaillant en dehors des Yvelines, Oui versus Non 142 (12,2) 33 (15,6) 0,17 16671 (16,5) 108 (17,1) 0,72 
Revenu médian par ménage, €/an 35751 ± 8347 36640 ± 8207 0,11 37610 ± 8405 37558 ± 8095 0,88 
Données présentées par la moyenne ± écart-type ou n = Effectif et (pourcentage) selon chaque modalité indiquée ; aPE : pré-éclampsie 
Table 43. Pré-éclampsie sévère, accouchement avant 34 SA et les trois paramètres représentatifs des con-


















JAN1 26 (0,59 %) 0,5 [0,3 - 0,7] 49 (1,11 %) 75,6 ± 5,3 3,7 ± 3,0 10,2 ± 1,9 
JAN2 36 (0,83 %) 0,7 [0,4 - 1,0] 62 (1,43 %) 71,8 ± 5,7 2,9 ± 1,9 10,4 ± 1,2 
FEV1 37 (0,87 %) 0,7 [0,5 - 1,0] 53 (1,25 %) 64,8 ± 6,3 3,1 ± 2,4 9,5 ± 1,1 
FEV2 33 (0,79 %) 0,6 [0,4 - 1,0] 64 (1,53 %) 63,4 ± 5,0 5,4 ± 1,7 10,2 ± 2,2 
MAR1 32 (0,72 %) 0,6 [0,4 - 0,9] 60 (1,35 %) 53,9 ± 7,2 6,7 ± 1,8 10,9 ± 1,8 
MAR2 36 (0,79 %) 0,6 [0,4 - 0,9] 60 (1,32 %) 49,4 ± 5,9 8,4 ± 2,5 10,8 ± 1,7 
AVR1 22 (0,52 %) 0,4 [0,2 - 0,7] 67 (1,59 %) 45,9 ± 6,0 10,1 ± 2,2 10,7 ± 1,5 
AVR2 35 (0,87 %) 0,7 [0,4 - 1,0] 67 (1,66 %) 46,2 ± 6,3 11,9 ± 1,6 10,3 ± 1,5 
MAI1 40 (0,94 %) 0,7 [0,5 - 1,1] 64 (1,50 %) 47,1 ± 7,4 13,3 ± 1,9 9,8 ± 0,5 
MAI2 28 (0,71 %) 0,6 [0,4 - 0,9] 61 (1,54 %) 47,6 ± 7,3 15,4 ± 1,2 10,0 ± 0,7 
JUN1 34 (1,00 %) 0,8 [0,5 - 1,2] 46 (1,35 %) 50,2 ± 2,9 15,7 ± 0,6 10,2 ± 0,9 
JUN2 36 (0,92 %) 0,7 [0,5 - 1,1] 44 (1,12 %) 44,0 ± 6,1 18,1 ± 1,4 10,2 ± 1,3 
JUI1 37 (0,89 %) 0,7 [0,5 - 1,1] 42 (1,01 %) 43,0 ± 4,6 18,0 ± 1,4 11,0 ± 0,7 
JUI2 35 (0,72 %) 0,6 [0,4 - 0,9] 40 (0,82 %) 41,7 ± 4,0 18,5 ± 1,0 10,0 ± 0,7 
AOU1 43 (1,03 %) 0,8 [0,5 - 1,2] 58 (1,39 %) 45,1 ± 6,8 18,6 ± 1,4 10,1 ± 0,8 
AOU2 39 (0,92 %) 0,7 [0,5 - 1,1] 67 (1,58 %) 46,4 ± 7,8 17,4 ± 1,1 10,3 ± 0,7 
SEP1 43 (1,00 %) 0,8 [0,6 - 1,2] 70 (1,62 %) 47,7 ± 3,7 15,3 ± 1,1 9,8 ± 1,0 
SEP2 53 (1,21 %) Reference 66 (1,50 %) 54,1 ± 6,5 13,9 ± 1,4 9,3 ± 1,3 
OCT1 34 (0,75 %) 0,6 [0,4 - 1,0] 54 (1,20 %) 61,2 ± 5,2 11,7 ± 1,5 9,2 ± 0,8 
OCT2 32 (0,70 %) 0,6 [0,4 - 0,9] 56 (1,23 %) 67,1 ± 4,9 9,3 ± 1,3 9,2 ± 0,8 
NOV1 27 (0,64 %) 0,5 [0,3 - 0,8] 52 (1,24 %) 75,5 ± 4,3 8,0 ± 1,6 9,8 ± 1,8 
NOV2 33 (0,75 %) 0,6 [0,4 - 0,9] 50 (1,14 %) 76,0 ± 3,0 5,4 ± 2,8 10,8 ± 2,2 
DEC1 32 (0,72 %) 0,6 [0,4 - 0,9] 65 (1,47 %) 76,7 ± 4,1 3,4 ± 2,4 11,1 ± 2,1 
DEC2 42 (0,90 %) 0,7 [0,5 - 1,0] 62 (1,32 %) 77,9 ± 3,8 3,5 ± 3,2 10,2 ± 2,0 
a: Quinzaines du mois situé au milieu de la fenêtre la plus influente ; b: Données présentées par la moyenne ± écart-type ou Effectif et (pourcen-
tage) ; c: HR = Hazard Ratio de la PE sévère et 95 % IC = Intervalle de Confiance à 95 % obtenus à partir du modèle de Cox ajusté sur les fac-
teurs de confusions (l’âge maternelle, niveau d’étude de la mère, mère avec un statut professionnel de col-bleu, antécédents de prématurité, anté-









Table 44. Pré-éclampsie sévère, accouchement avant 34 SA et les trois paramètres représentatifs des con-



















Janvier 62 (0,71 %) 0,73 [0,56 - 0,95] 111 (1,27 %) 73,7 ± 5,8 3,3 ± 2,5 10,3 ± 1,6 
Février 70 (0,83 %) 0,78 [0,59 - 1,03] 117 (1,39 %) 64,1 ± 5,7 4,3 ± 2,4 9,8 ± 1,8 
Mars 68 (0,76 %) 0,93 [0,71 - 1,22] 120 (1,34 %) 51,6 ± 6,9 7,6 ± 2,3 10,8 ± 1,7 
Avril 57 (0,69 %) 0,83 [0,63 - 1,09] 134 (1,63 %) 46,1 ± 6,2 11,0 ± 2,1 10,5 ± 1,5 
Mai 68 (0,83 %) 0,90 [0,69 - 1,16] 125 (1,52 %) 47,4 ± 7,3 14,3 ± 1,9 9,9 ± 0,6 
Juin 70 (0,95 %) 0,95 [0,74 - 1,21] 90 (1,23 %) 46,9 ± 5,8 17,0 ± 1,6 10,2 ± 1,1 
Juillet 72 (0,79 %) 0,82 [0,61 - 1,10] 82 (0,90 %) 42,3 ± 4,4 18,3 ± 1,2 10,4 ± 0,8 
Août 82 (0,98 %) 1,12 [0,84 - 1,48] 125 (1,49 %) 45,8 ± 7,4 18,0 ± 1,4 10,2 ± 0,7 
Septembre 96 (1,10 %) Référence 136 (1,56 %) 51,0 ± 6,2 14,6 ± 1,4 9,6 ± 1,2 
Octobre 66 (0,73 %) 0,68 [0,52 - 0,90] 110 (1,21 %) 64,2 ± 5,8 10,5 ± 1,9 9,2 ± 0,8 
Novembre 60 (0,70 %) 0,80 [0,58 - 1,09] 102 (1,19 %) 75,8 ± 3,7 6,7 ± 2,6 10,3 ± 2,1 
Décembre 74 (0,81 %) 1,03 [0,80 - 1,33] 127 (1,39 %) 77,3 ± 4,0 3,4 ± 2,8 10,6 ± 2,1 
a: Mois situé au milieu de la fenêtre la plus influente ; b: Données présentées par la moyenne ± écart-type ou Effectif et (pourcentage) ; c: HR = 
Hazard Ratio de la PE sévère et 95 % IC = Intervalle de Confiance à 95 % obtenus à partir du modèle de Cox ajusté sur les facteurs de confu-
sions (l’âge maternelle, niveau d’étude de la mère, mère avec un statut professionnel de col-bleu, antécédents de prématurité, antécédents de 
césarienne, primarité, Diabète gestationnel et Niveau d’urbanisation de la commune de résidence de la mère) 
 
Table 45. Mode d’accouchement chez 212 patientes ayant la PE sévère et accouché avant 34 SA 
Mode d’accouchement Effectif (%) 
 Extraction instrumentale 1 (0,5 %) 
Voix basse 15 (7 %)  
Mode d’accouchement non précisé 1 (0,5 %) 
Césarienne programmé 40 (18,9 %) 




























Figure 32. Relation entre la pré-éclampsie sévère et l’énergie solaire sans avoir pris en compte les facteurs 
de confusions selon la semaine de conception 
 
 
Figure 33. Relation entre la pré-éclampsie sévère et la température moyenne sur 24 heures sans avoir pris 
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Figure 34. Relation entre la pré-éclampsie sévère et l’humidité relative minimale sans avoir pris en compte
les facteurs de confusions selon la semaine de conception 
 
 
Figure 35. Relation entre la pré-éclampsie sévère et la vitesse du vent maximale instantanée sans avoir 
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Figure 36. Relation entre la pré-éclampsie sévère et les paramètres météorologiques synthétiques sur une 
fenêtre de 2 semaines (F-2S PMS) selon la semaine de conception sans stratification et sans avoir pris en 







































Figure 37. Relation entre la pré-éclampsie sévère et les paramètres météorologiques synthétiques sur une 
fenêtre de 4 semaines (F-4S PMS) selon la semaine de conception sans stratification et sans avoir pris en 
compte les facteurs de confusion 
 
 
Figure 38. Relation entre la pré-éclampsie sévère et les paramètres météorologiques synthétiques sur une 
fenêtre de 4 semaines (F-4S PMS) selon la semaine de conception après avec stratification et prise en 
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Figure 40. Risque de pré-éclampsie sévère et d’accouchement avant 34 SA selon les quinzaines du mois 
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Figure 43. Taux de la pré-éclampsie sévère selon le mois de la conception en 2007 et 2013 et selon le mois de la nais-
sance en 2013 
 
 
Figure 44. Graphiques des résidus de Schoenfeld pour les paramètres météorologiques synthétiques des semaines 6-7 
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